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APRESENTACAO

E notorio afirmar que a Medicina Veterinaria é uma area que vem
crescendo a cada dia e que estudos relacionados ao bem-estar animal estédo
surgindo a todo momento. Nesse sentido, & importante se ter conhecimento a
cerca desta tematica, visto que a partir destes conhecimentos podemos entender,
de uma forma mais eficiente, as novas tendéncias e propor melhores formas
para enfrentar os desafios da Ciéncia Animal.

Diante do exposto, e levando em consideracao a demanda pela informacgéo
por parte de profissionais que trabalham com o bem-estar animal, este e-book
tem a finalidade de reunir diversos estudos cientificos que tratam de diferentes
areas, dentro da medicina veterinaria, e que servirdo para contribuir ainda mais
com a formagéo académica e profissional de cada leitor(a).

Cada capitulo deste e-book foi idealizado com maxima qualidade
por profissionais capacitados, e contém informagfes valiosas a respeito de
patologias, saude, nutricdo, uso de micro-organismos, dentre outras tematicas
dentro da medicina veterinaria, visando sempre se chegar a conclusdes que
promovam o bem-estar geral do animal.

Esperamos que cada leitor(a) desfrute de cada estudo presente nesta
obra da melhor forma possivel, e que essa obra escrita pode diversos autores
renomados na sua area possa somar de forma significativa no conhecimento de
cada um. Boa leitura!

Alécio Matos Pereira
Denilson da Costa Bezerra
Gustavo Matheus de Lima Silva
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CAPITULO 1

ALTERACOES HEMATOLOGICAS APRESENTADAS
POR CAES PORTADORES DE ANAPLASMOSE E
RANGELIOSE ENTRE 2022 E 2023

Deise Adriana da Costa Amaral
Rodrigues

Curso de Medicina Veterinaria, Centro
Universitario da Serra Gaucha, Caxias do
Sul, RS

Juliana Pereira Matheus

Curso de Medicina Veterinaria, Centro
Universitario da Serra Gaucha, Caxias do
Sul, RS

RESUMO: H& um crescente aumento das
doencas transmitidas pelos carrapatos para
0s caes em areas urbanas e rurais no Brasil.
As doencas transmitidas pelos carrapatos
sdo chamadas hemoparasitoses, causadas
por microrganismos que parasitam as células
do sistema hematopoiético, responsavel
pela producao das células sanguineas. Hoje
estas doengas representam um grande
desafio, pois suas manifestacdes clinicas
e laboratoriais sdo semelhantes, sendo
necessario conhecimento adequado sobre
de diagnostico assertivo, pois a patogenia
e tratamento podem mudar o curso da
doenca e dependem especificamente do
agente causador, sendo fundamental para
cura mais eficaz das referidas patologias.
PALAVRAS-CHAVE: Anaplasma. Rangelia.
Hemograma. Anemia. Trombocitopenia

Data de aceite: 01/04/2024

INTRODUCAO

As doencas transmitidas por vetores
sdo causadas por virus, bactérias ou
parasitos transmitidos através da fixacéo
ou picada de artropodes hematofagos,
sendo carrapatos e mosquitos 0s mais
frequentes, e tém destaque pelo aumento
da sua frequéncia, alteracao da localizagao
(Wikel,
contribuem

endémica e
2018).
para esse aumento, desde melhores e

patogenicidade
Diferentes fatores
mais disseminadas técnicas diagnosticas

e consequentes estudos reportados,

até mesmo alteragdes climéaticas e

aquecimento global, que impulsionam
a alteracdo epidemiolégica de vetores,
influenciando diretamente na incidéncia
e distribuicdo das infeccdes transmitidas
por estes. Nesse contexto, importa ainda
o0 crescimento de centros urbanos, que
representa maior interagcdo entre homem,
animais domésticos e animais selvagens,
além de descontrole de vetores (Sanches
et al. 2018).
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Uma grande variedade de agentes patdgenos € transmitida para os cées através
de vetores, em especial os artropodes, como carrapatos, causando doengas endémicas
com grande importancia em sadde publica pela alta prevaléncia mundial e disseminagcéo
geografica, determinadas por diferentes climas e nichos ecoldgicos (Paiva, 2021). Podem
ser causadas por protozoarios ou bactérias intracelulares que infectam diferentes células
sanguineas de hospedeiros vertebrados de véarias espécies, podendo desenvolver anemia,
leucopenia e trombocitopenia (Vieira et al., 2011). Os sinais clinicos sao variados e se
apresentam como aguda, subclinicas ou crbénicas, de acordo com a cepa do agente e
resposta imunolodgica do hospedeiro frente a infecgédo, podendo agir de forma assintomatica
ou até mesmo ocasionar ébito do paciente. As hemoparasitoses de maior importancia para
medicina veterinaria no Brasil sdo Ehrlichia spp., Anaplasma spp., Babesia spp., Rangelia
vitalli, dentre outros (Paiva, 2021).

A Anaplasma spp. € uma bactéria transmitida pela saliva contaminada de carrapatos
da espécie Rhipicephalus sanguineus, comum em regides tropicais e subtropicais,
principais vetores de Anaplasma platys, que multiplica-se apenas em plaquetas e tem
como principal hospedeiro o cdo (Geurden et al., 2018). Este agente etiologico esta
associado a sinais clinicos inespecificos, doenca subclinica e parasitemia plaquetaria
que cursa com trombocitopenia ciclica. Hemogramas de pacientes infectados por A.
platys demonstram episddios de trombocitopenia, anemia inconstante, hipoalbuminemia e
hipergamaglobulinemia (Gaunt et al., 2010).

Ja as piroplasmoses sdo produzidas por protozoarios pertencentes a classe
Piroplasmea e ordem Piroplasmorida, incluindo a espécie Rangelia vitalii, cuja classificacao
taxondémica ainda estd em estudo (Soares et al, 2011). A rangeliose, transmitida por
carrapatos (Amblyomma aureolatum), € uma importante hemoparasitose frequente no sul
do pais, relatada em cées do sudeste e sul do Brasil, Uruguai, Paraguai e Argentina, que
causa disturbio hemolitico extravascular e afeta eritrocitos, leucoécitos e células endoteliais
vasculares do hospedeiro, causando prostracéo, febre, anemia, trombocitopenia, anorexia,
perda de peso e desidratagdo, comuns a sinais encontrados em outras infec¢des, como
babesiose, erliquiose e anaplasmose. A apresentacgéo clinica semelhante a outras doencgas
dificultam o seu diagnéstico (Fighera, 2007).

Apesar destes agentes serem evidenciados em esfregagos de sangue, infectando
células sanguineas em fases de alta parasitemia ou grau de infec¢éo, a melhor técnica
para adequada identificacdo de anaplasmose e rangeliose é a detecgéo através da biologia
molecular, que diagnostica os agentes até em parasitemias muito baixas (Soares, 2014).

O objetivo desta analise é abordar duas hemoparasitoses com diferentes patogenias,
porém, com sinais clinicos e alteragdes hematologicas semelhantes, dando importancia ao
seu correto diagnostico, visto que seus agentes, por serem de diferentes origens , devem
ser tratados com abordagens especificas e drogas distintas para total recuperagéo dos
pacientes infectados. Para tal, foram avaliados hemogramas de pacientes caninos positivos
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para Anaplasma spp. € Rangelia vitalli, diagnosticadas através de PCR, descartando-
se infeccdes secundarias por outros hemoparasitos, e seus resultados comparados em

relagcéo as principais alteragcbes hematologicas encontradas.

REFERENCIAL TEORICO

As hemoparasitoses estédo entre as doencas infecciosas mais importantes e comuns
na pratica veterinaria. Em caes, os hemoparasitas mais frequentes encontrados no Brasil
séo bactérias do género Anaplasma e Erlichia e protozoarios do género Rangelia e Babesia,
transmitidos por carrapato (Vieira et al., 2011).

Anaplasma spp.

A Anaplasma spp. é uma bactéria cocoide gram-negativa, da ordem Rickettsiales,
familia Anaplasmataceae, género Anaplasma. Anaplasma phagocytophilum é o agente
responsavel pela anaplasmose granulocitica canina, parasitando especialmente neutrofilos;
Anaplasma platys € o agente causador da Trombocitopenia Ciclica Canina (TCC),
parasitando plaquetas da circulagéo (Sainz et al., 2015). A. phagocytophilum tem muitos
hospedeiros possiveis, podendo ser transmitida a diversas espécies vertebradas, incluindo
humanos, através da picada de carrapato da espécie Ixodes. Ja a A. platys, transmitida
pelo carrapato da espécie Rhipicephalus sanguineus, tem como principal hospedeiro o céo,
devido a preferéncia do agente transmissor pela espécie. Tal transmissao se da através da
picada do carrapato, que perfura a pele do hospedeiro e inocula as bactérias na corrente
sanguinea através de sua saliva. Ap6s a multiplicacdo e desenvolvimento da doenga, 0s
sinais clinicos dependem do agente causador, cursando com alteracdes em linhagens
granuldcitos, especificamente neutrofilos, ou em linhagens plaquetarias, ocasionando
comumente anorexia, letargia; perda de peso, linfadenopatia, hiperglobulinemia e
anemia, demonstradas por mucosas palidas ou hemorragica. Através da exploracédo da
anamnese, avalia-se o historico de possibilidade de exposicao do paciente a ectoparasitas.
Concomitante a clinica, avalia-se hemograma e esfregacos sanguineos, que podem sugerir
alteragbes hematologicas compativeis com a patologia, além de sugerir a presenca, ainda
que pouco frequente e sensivel, de moérulas do agente no interior de plaquetas na circulagéo.
Para confirmagéo diagnostica, a melhor opcao € a realizacado de PCR. A terapéutica destas
enfermidades se faz com o uso de antibidticos, sendo a doxiciclina o farmaco de eleigéo,
além de tratamento de suporte, quando necesséario, como antiinflamatério, transfusao
sanguinea, fluidoterapia e em geral tém boa resposta dos pacientes (Dantas-Torres, 2016).
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Rangelia vitalii

A Rangeliose canina é uma doenga que acomete canideos domésticos e selvagens,
descrita pela primeira vez no inicio do século XX. Popularmente chamado de “Nambyuvd”
(Palavra Guarani que significa “orelha que sangra”, fazendo referéncia a um dos sinais em
animais acometidos pela doenca), é causada pelo piroplasma Rangelia vitalii, pertencente
ao Filo Apicomplexa, a Ordem Piroplasmorida e estd geneticamente relacionado aos
hemoprotozoarios da Familia Babesidae. Este protozoario se caracteriza por infectar
hemécias, leucécitos e células do endotélio vascular e se apresenta tipicamente como
um disturbio hemolitico. O fator climatico brasileiro fornece as condi¢des ideais para o
desenvolvimento dos vetores bioldgicos desses parasitas, que séo os carrapatos Amblyomma
aureolatum e Rhipicephalus sanguineus (Fighera, 2007; Soares, 2014). Os sinais clinicos séo
caracterizados por apatia; anorexia/inapeténcia e ictericia, anemia por hemolise e hemorragia,
principalmente na forma de petéquias e sufusdes na pele e mucosa oral. Diagnostica-se com
maior preciséo através do PCR, sendo o hemograma e avaliagdo microscopica do esfregaco
sanguineo, partes fundamentais para o0 acompanhamento da doenga, especialmente quando
o piroplasma é visualizado, apesar de ndo se obter confirmacao através desta técnica pouco
sensivel, ja que ndo sao diferenciados os piroplasmideos através dela. A terapia é realizada
com uso de drogas a base de aceturato de diminazeno, diproprionato de imidocarb, podendo
ser associada a corticoterapia (Franga, 2010).

METODOLOGIA

Para realizagéo deste estudo foram avaliados hemogramas de pacientes caninos
positivos para Anaplasma spp. e Rangelia vitalii, diagnosticadas através de biologia molecular
(PCR), realizados em um laboratério no RS, em um periodo de um ano, de 2022 a 2023. Foram
selecionados pacientes que além do diagnéstico exclusivo de cada patologia referida, foram
testados e negativados para infec¢des por agentes como Erlichia spp. e Babesia spp., devido
a semelhanca entre os sinais clinicos das doengas causadas por estes referidos agentes.
Além disso, todos os pacientes selecionados realizaram hemograma prévio ao diagnéstico
molecular, em até 72h antes do mesmo, muitos no mesmo dia da confirmagéo do PCR e
todos previamente diagnosticados antes do uso de qualquer tratamento que interferisse na
parasitemia e grau de infec¢do causadas pelos agentes. Os resultados de seus exames foram
tabelados e comparados em relagdo as principais alteracdes hematologicas encontradas.
Todos os dados obtidos foram inseridos em planilhas eletronicas do Microsoft Office Excel®
para analises percentuais e estatisticas simples. Para referencia¢do teorica, utilizou-se o
método de pesquisa e revisao bibliografica narrativa, através de um levantamento de base
de dados online através de artigos provenientes de repositorios como Wiley Online Library,
Science Direct, Pubmed, Scielo, com publicacbes entre 2002 e 2021, a respeito dos temas
tratados, anaplasmose e rangeliose canina.
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ANALISE E DISCUSSAO DOS RESULTADOS

Apoés levantamento de dados de um laboratério no RS no periodo de um ano, de
2022 a 2023, foram encontrados 29 pacientes positivos para Anaplasma spp. e 10 pacientes
positivos para Rangelia vitalii, todos diagnosticados através da técnica de biologia molecular
(Reacdao em Cadeia da Polimerase - PCR convencional). Foram descartadas infecgdes
secundarias por outros hemoparasitos, como Babesia spp. e Erlichia spp. Posteriormente a
andlise e avaliacao dos resultados dos hemogramas, pode-se constatar diversas alteracoes
hematol6gicas nos hemogramas dos referidos pacientes infectados.

Os caninos avaliados neste estudo apresentaram idade entre 5 meses e 16 anos,
fémeas em maioria (N=23/39), de variadas racas (n=20/39), como Dachshund, Schnauzer
e Shih Tzu, além de cées sem raga definida (N=19/39), ndo havendo correlacdo reportada
em estudos prévios por prevaléncia de sexo, idade ou raga de caninos acometidos. No
entanto, animais mais velhos sé@o mais frequentemente acometidos, provavelmente devido
a oportunidade acumulada de exposicao aos vetores e, consequentemente, a agentes
transmitidos por estes (Sainz et al., 2015).

A anemia e a trombocitopenia foram as alteragdes mais evidentes entre os achados
hematologicos, sendo observadas de forma mais severa nos portadores de rangeliose.
Dentre as principais altera¢des encontradas, destacam-se a anemia, presente em 51,72%
(N=15/29) dos casos de anaplasmose, em geral normociticas normocrémicas, e 100%
(N=10/10) dos pacientes com rangeliose, caracterizada por moderada presenca de
macrocitose. Apresentaram ainda um quadro de trombocitopenia em 41,38% (N=12/29)
dos pacientes positivos para Anaplasma spp. € 100% 100% (N=10/10) nos caninos
positivos para Rangelia vitalii. Ambos os achados corroboram com a literatura, na qual
descreve que as alteracbes hematolégicas encontradas na rangeliose, principalmente a
anemia e a trombocitopenia, sdo mais acentuadas que as visualizadas na anaplasmose,
devido a maior agressividade no consumo de plaquetas e perda sanguinea ocasionadas
pelo primeiro agente.

A anaplasmose estd associado a sinais clinicos inespecificos, doenca subclinica
e parasitemia plaquetaria que cursa com trombocitopenia a cada 7 a 17 dias, com sinais
clinicos que variam de severos, embora pouco comuns, como petéquias, equimoses e
sangramentos, mas a maioria dos animais é capaz de controlar a infeccao imunologicamente
(Neer & Harrus, 2006). Acredita-se que o agente se instale na superficie plaquetéria e através
de endocitose, passa a parasita-la, (Neer & Harrus, 2006). Seu periodo de incubagéo é de
8 a 15 dias, quando ocorre grande numero de plaquetas parasitadas, levando a fase aguda
da parasitemia plaquetaria, com consequentes episédios de trombocitopenia, ciclicos
com intervalos de 7 a 14 dias. As plaquetas infectadas sdo removidas da circulagéo por
sequestro esplénico, mas mecanismos imunomediados podem ser a causa de epis6dios
trombocitopénicos ciclicos posteriores (AlImosny & Massard, 2002).

Bem-estar animal: Tendéncias e desafios na medicina veterinaria 3 Capitulo 1



Ja em relagédo a rangeliose, durante a infecgdo ocorre ligagdo de anticorpos IgM
aumentados pela infeccdo, na superficie de plaquetas. A ligacao de anticorpos pode afetar
tanto a funcdo plaquetaria, quanto levar a uma destruicdo precoce e acelerada dessas
células pelo sistema fagocitico. Além disso, ocorre aumento no percentual de plaquetas
reticuladas, indicando trombopoiese ativa (Franga, 2014). Provavelmente a Rangelia vitalii
causa aumento na concentra¢do da adenosina extracelular, que atua inibindo a agregacéao
plaquetaria, causando o sangramento observado em diversos casos de infecgdo natural
pelo protozoario, levando a quadros de anemias, que podem ser discretas a acentuadas,
mas em geral evoluem rapidamente. Hemogramas de pacientes infectados por A. platys
demonstram episddios ciclicos de trombocitopenia, anemia inconstante, hipoalbuminemia
e hipergamaglobulinemia, enquanto a contagem de leucécitos totais parece nao variar
(Gaunt et al., 2010).

Hemogramas de pacientes infectados por A. platys ndo costumam demonstrar
alteracdo em contagem de leucécitos totais (Gaunt et al., 2010). Ja rangeliose, que
causa anemia hemolitica imunomediada extravascular regenerativa, coincide ainda com
leucopenia por neutropenia e eosinopenia, além, de linfocitose e monocitose, achados estes
ndo corroborados por esta analise, visto que as séries leucocitarias de ambas patologias
ndo demonstraram alteracbes significativas, exceto por leucocitose discreta em 37,93%
(N=11/29) dos caninos positivos para Anaplasma spp.

CONSIDERAGCOES FINAIS

Diante dos quadros clinicos apresentados no decorrer do estudo é importante
ressaltar a importancia do exame PCR como diagnostico eficiente na concluséo do
diagnoéstico de ambas patologias, visto que podem se apresentar clinicamente de forma
semelhante, além de demonstrarem também semelhanga em parametros alterados nos
seus hemogramas. A importancia maior encontra-se no fato de tais hemoparasitoses serem
causadas por agentes de espécies diferentes e consequentes tratamentos especificos e
ndo comuns a ambas, ja que anaplasmose, por ser causada por uma bactéria, tem como
terapia o uso de antibioticoterapia e a rangeliose, doencga parasitaria, utiliza com maior
eficacia antiparasitarios para seu tratamento. Além disso, refor¢a-se a atencéo para a ainda
subdiagnosticada e frequentemente ja comprovada rangeliose, através de estudos recentes
no sul e sudeste brasileiros, devido a maior severidade dos sinais clinicos e alterages
hematologicas causadas pelo protozoario piroplasmideo Rangelia vitalii.
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CAPITULO 2
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PALAVRAS-CHAVE: Casuistica nacional;
Levantamento; Neoplasias.

INTRODUCAO

Neoplasias mamarias sdo um grupo

de doencas heterogéneas, demonstrando
distintas organiza¢des histopatoldgicas.
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Dentre os varios tipos de neoplasias mamarias, o carcinoma ductal é o tipo histolégico
mais comum em mulheres. Nas cadelas, o tipo histolégico predominante é o turmo misto.

METODOLOGIA

Realizou-se uma busca de dados na base google académico, utilizando os termos
carcinoma e epidemiologia para encontrar trabalhos com casuistica animal de 2018-2022.
Esses trabalhos foram comparados com os dados obtidos no Departamento de Informatica
do Sistema Unico de Saude (DATASUS), sobre a incidéncia do carcinoma em mulheres
entre os anos de 2018-2022, sem considerar outros fatores.

RESULTADOS

No Brasil entre os anos de 2018-2022 o numero total de neoplasias malignas de
mama em mulheres foi de 78.739, sendo que desse total, 0 nUmero de casos que vieram
a Obito foi de 29.002, o que evidencia alto grau de mortalidade. No que diz respeito ao
tipo histoldgico, nesse mesmo periodo, foi possivel obter dados do carcinoma ductal, cujo
nuamero de casos foi de 876, sendo 80 deles em Séo Paulo. J& em relacéo as neoplasias
malignas nas cadelas trabalhos que levantam a casuistica em diferentes regides brasileiras
no mesmo periodo, apontam os carcinomas de composi¢ao mista como as mais incidentes.
Um estudo retrospectivo realizado em 2020 em Uberaba aponta a incidéncia de tumores
mistos com a frequéncia de 60%, enquanto em estudo realizado no norte do Ceara a
frequéncia foi de 36,8% e em S&o Paulo, estudo similar obteve a frequéncia de 26.3%.

CONCLUSAO

Portanto, fica claro a alta prevaléncia de neoplasias malignas mamarias em
mulheres e cadelas. Faz-se necessario novos estudos comparativos. Ha A necessidades
da divulgacao via Data SUS de dados dos tipos histolégicos em mulheres para que seja

possivel avaliar de maneira mais fidedigna a comparacéo.
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CAPITULO 3

ASPECTOS GERAIS DA PARATUBERCULOSE
EM RUMINANTES DOMESTICOS: REVISAO DE
LITERATURA
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RESUMO: A paratuberculose é causada
pelo  Mycobacterium  avium  subsp.
paratuberculosis € uma doenga de natureza
infecciosa crbnica, incuravel que acomete,
principalmente, ruminantes. A presente
pesquisa teve como objetivo descrever
as principais caracteristicas etiologicas,
clinico-epidemiolégicas, patolégicas e
laboratoriais dessa doenga, bem como
as medidas terapéuticas, profilaticas e de
controle da paratuberculose em ruminantes
domésticos. Para tanto, desenvolveu-se
uma revisdo de literatura narrativa com
base em artigos cientificos, dissertagdes,
teses, sites, anais de eventos e guias de
sanidade animal. Constatou-se que se
trata de uma enfermidade de distribuicao
mundial que constitui um importante
problema socioecondbmico e de salde
publica e animal devido as perdas
econOmicas que pode ocasionar e também
pelo seu potencial zoonético. Dessa forma,
sdo fundamentais medidas preventivas

Data de aceite: 01/04/2024

e de controle adequadas para minimizar
as infecc¢des, visando assim a garantia da
saude humana e animal.
PALAVRAS-CHAVE:
infectocontagiosa;
ruminantes.

doenca
paratuberculose;

GENERAL ASPECTS OF
PARATUBERCULOSIS IN DOMESTIC
RUMINANTS: LITERATURE REVIEW

ABSTRACT: Paratuberculosis is
caused by Mycobacterium avium subsp.
paratuberculosis is a chronic, incurable
infectious disease that mainly affects
ruminants. The present research aimed
to describe the main etiological, clinical-
epidemiological, pathological and laboratory
characteristics of this disease, as well as
the therapeutic, prophylactic and control
measures for paratuberculosis in domestic
ruminants. To this end, a narrative literature
review was developed based on scientific
articles, dissertations, theses, websites,
event annals and animal health guides. It
was found that this is a worldwide disease
that constitutes an important socioeconomic,
public and animal health problem due to the
economic losses it can cause and also due to
its zoonotic potential. Therefore, appropriate
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preventive and control measures are essential to minimize infections, thus ensuring human
and animal health.
KEYWORDS: infectious disease; paratuberculosis; ruminants.

INTRODUCAO

A paratuberculose, ou também conhecida com doenca de Johne, causada pelo
Mycobacterium avium subsp. paratuberculosis (Map) é uma doenca de natureza infecciosa
cronica, incuravel, de distribuicdo mundial e constitui-se um importante problema de satde
publica e animal (MEDEIROS et al., 2012; COELHO et al., 2007).

Acomete bovinos, caprinos, ovinos, bubalinos, entre outros ruminantes silvestres,
podendo acometer com baixa frequéncia outros mamiferos, como suinos, lebres e equinos.
A doenca é responsavel por perdas econdmicas em varios paises, podendo representar um
fator de risco para o crescimento da pecuaria brasileira. Em algumas regides € considerada
endémica pela Organizacdo Mundial de Sanidade Animal (OIE) (YAMASAKI et al., 2013;
MEDEIROS et al., 2012; MOTA et al., 2010).

A paratuberculose € caracterizada por causar uma enterite e linfadenite
granulomatosas. A infecg¢éo ocorre por meio da ingestéo de agua e alimentos contaminados
por fezes, ou também pela ingestdo de colostro e leite contendo microrganismo. A
transmissao intrauterina também pode ocorrer (MEDEIROS et al., 2012; MOTA et al., 2010).

Os microrganismos ingeridos chegam ao intestino e s&o fagocitados pelos
macrofagos, onde inibem a formacdo do fagolissoma, multiplicando-se dentro dos
macréfagos e outras células de defesa, desencadeando uma reacado inflamatoria com
proliferacdo das células de defesa causando lesdes granulomatosas (MEDEIROS et al.,
2012; DALTO, 2011; RODRIGUES, 2005; SILVA, 2005).

A doenca pode permanecer na forma subclinica por até trés anos, levando o animal
a apresentar os sintomas apenas na fase adulta da vida, ap6s uma situacéo de stress.
Durante a fase subclinica o animal elimina o agente, mas ndo manifesta sinais clinicos da
doencga (DALTO, 2011; MOTA et al., 2010).

Os principais sinais clinicos sdo emagrecimento progressivo, devido ma absorg¢ao
de nutrientes, diarreia cronica, queda na producédo de leite, baixa eficiéncia reprodutiva.
Em ovinos ocorre emaciagao progressiva, a diarreia ndo € grave ou esti ausente e os
animais podem se apresentar parcialmente anoréxicos. Em caprinos observa-se depresséao
e dispneia (YAMASAKI et al., 2013; MEDEIROS et al., 2012; DALTO, 2011).

Para o diagnostico da paratuberculose ndo existe um teste padrao. No diagnostico
com bases nos aspectos clinico-epidemiologicos, deve ser levado em conta o histérico
clinico dos animais e os fatores ambientais, podendo ser confirmados através técnicas
laboratoriais, dentre elas o cultivo bacteriano é o utilizado com mais frequéncia. Dentre
as técnicas sorologicas, o teste de ELISA é o de eleicdo (MEDEIROS et al., 2012; SILVA,
2005; ACYPRESTE et al., 2005).
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Nao existem medidas de tratamento eficazes. O controle da paratuberculose &
feito com base nas medidas que visam evitar a transmiss@o da doenca entre os animais,
identificagdo de animais positivos, com a eliminagdo dos mesmos. Além de higiene e boas
praticas de manejo (SILVA, 2005; MEDEIROS et al., 2012).

Diante ao exposto, esta pesquisa teve como objetivo descrever as principais
caracteristicas etiolégicas, clinico-epidemioldgicas, patolégicas e laboratoriais dessa
doencga, bem como as medidas terapéuticas, profilaticas e de controle da paratuberculose

em ruminantes domeésticos.

METODO

A presente pesquisa se trata de uma revisdo de literatura na plataforma Google
Académico utilizando as palavras-chave: “paratuberculose”; “ruminantes” e “Mycobacterium
avium subespécie paratuberculosis’. Foram incluidos na presente revisdo: artigos
cientificos, dissertacdes, teses, anais de eventos, sites e guias de sanidade animal, sem
limite temporal, disponiveis gratuitamente na integra e em portugués e inglés.

A pesquisa bibliografica envolveu a leitura seletiva de acordo com o objetivo do
presente estudo, leitura analitica dos textos selecionados para obtencéo de informacdes
relevantes que possibilitaram a analise e discussdo sobre os aspetos gerais da

paratuberculose.

REVISAO DA LITERATURA

Etiologia

O agente etiologico da paratuberculose ou doenga de Johne é o Mycobacetrium
avium subespécie paratuberculosis (MAP). Esse microrganismo é integrante da
ordem Actinomycetales e da familia Mycobacteriaceae, da qual também fazem parte a
Mycobacetrium tuberculosis e a Mycobacetrium bovis, responsaveis pela tuberculose
humana e bovina, respectivamente (CUNHA; BALLUS, 2009; WORLD ORGANISATION
FOR ANIMAL HEALTH, 2008).

Os Mycobacetrium avium subespécie paratuberculosis sédo pequenos bacilos-
alcool-resistentes (BAAR) intraceluares, aerdbicos ndo esporulados e de crescimento lento
em meio de cultivo (DALTO, 2011).

Amaro (2013) e S& (2012) relatam que os MAPs possuem parede celular constituida
de grande quantidade de lipidios, fato este que possibilita que essas bactérias sejam
altamente resistente a diversas situagdes extremas de frio, calor e pH, fazendo com que o
agente infeccioso permaneca por longos periodos no solo, pastagem, fezes e 4gua, além
de também conferir resisténcia as drogas antibacterianas quando localizadas no organismo
animal. Tanto nas fezes como nos tecidos onde se encontra, 0 agente apresenta-se sob a

forma de aglomerados, uma caracteristica que ajuda na sua identificacéao.
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Uma caracteristica importante destacada por Amaro (2013) e Dalto (2011), é a
dependéncia que os MAPs possuem de micobactina exégena que € utilizada pela bactéria
como um quelante de ferro na respiracéo, pois essas bactérias precisam de grandes niveis
de ferro para realizar a sua multiplicac¢&o.

Epidemiologia

As espécies de animais mais acometidas por paratuberculose séo os bovinos, mas
pode afetar também bubalinos, ovinos, caprinos, ruminantes silvestres, equinos, suinos,
coelhos e raposas (WORLD ORGANISATION FOR ANIMAL HEALTH, 2008).

Adoenca tem distribuicdo mundial, especialmente nos rebanhos leiteiros, contudo ha
poucos estudos nacionais ou internacionais que estimem a prevaléncia dessa morbidade,
dessa forma, nédo é possivel mensurar de forma precisa ou aproximada a frequéncia dessa
doenca nos ruminantes. Os poucos estudos existentes sobre essa tematica se preocupam
principalmente com o os aspectos clinico-patoldgicos e o diagnostico (YAMASAKI et al.,
2013; MEDEIROS et al., 2012; SCHWARZ et al., 2012).

Segundo Sa (2012), é sabido que a principal via de transmissao da paratuberculose
é a orofecal, os animais portadores eliminam as micobactérias nas fezes, contaminando
os alimentos e a agua que sao posteriormente ingeridos por animais suscetiveis,
principalmente os mais jovens, nos quais a ingestdo de leite e colostro contaminado
também s&o importantes modos de transmiss@o. Para Yamasaki (2010) e Cunha e Ballus
(2009), a transmissédo dos MAPs pode também ocorrer por via intrauterina.

De acordo com Gomes et al. (2002), a permanéncia de animais suscetiveis em
locais sujos com fezes contendo os MAPs e o contato destes com tetos, pasto e outros

alimentos contaminados elevam o risco de transmissao dos MAPs em um rebanho.

Patogenia

Apés a ingestéo de colostro ou leite, alimentos e agua contaminados com fezes
contendo os MAPs, estes vao localizar-se ha mucosa do intestino delgado, em sua porcao
final, com predominio na regido ileocecal, e nos linfonodos associados (SILVA, 2005).

De acordo com Yamasaki (2010), ja foi relatado a ocorréncia dos MAPs no Utero e
placenta de vacas infectadas, portanto ndo se devem descartar possibilidades de infeccédo
fetal.

Segundo Rodrigues (2005), nos trabalhos realizados sobre a patogénese da
paratuberculose em diversas espécies animais, é frequente a observagdo de alteracoes
associadas aos “Gut Associated Lymphoid Tissue” (GALT), tecido linfoide associado ao
intestino delgado, principalmente no estagio inicial da infeccdo. Silva (2005) cita que nos
ruminantes, os GALT sdo compostos de agregados de foliculos linfoides, que formam as
placas de Peyers.
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Ao chegarem ao lumen intestinal, os MAPs sdo fagocitados pelas células M que
revestem as placas de Peyer, contudo ndo sdo digeridos, por possuirem em sua camada
externa um elevado conteudo de lipidios, contudo esses mecanismos de persisténcia e
viruléncia dos MAPs ndo estdo completamente elucidados, mas, assim como outras
micobactérias patogénicas, os MAPs mostram resisténcia a destruicdo pelos macrofagos
através da inibicdo da conversdo de fagossomos a fagolisossomos (YAMASAKI et al.,
2013; SILVA, 2005; RODRIGUES, 2005).

Nas células M das placas de Peyers hd multiplicacdo micobacteriana, levando a
uma elevagédo de volume celular e deslocamento de seus ndcleos para os polos, dispondo
0s macrofagos em associagbes ou acumulos celulares, tomando carater de célula
epitelioide. Ha entdo, morte dos macréfagos e liberagéo das micobactérias, que novamente
séo fagocitadas, provocando acumulos de macrofagos carregados de micobactérias nas
vilosidades e posteriormente nas camadas profundas da lamina prépria. Assim como,
aumento de volume das vilosidades. As glandulas da lamina prépria desagregam-se e,
s@o em parte destruidas por atrofia (YAMASAKI, 2010; SILVA, 2005; RODRIGUES, 2005).

A alteragdo da arquitetura mucosa normal e dos linfaticos associados pelos
macrofagos, linfécitos e mondcitos recrutados provoca a distorcdo das vilosidades e
criptas. A atrofia da vilosidade conduz a sindrome da m& absorcédo que vai resultar na
sintomatologia clinica da doenca (YAMASAKI, 2010; SILVA, 2005).

Os microrganismos ndo produzem toxina, agem como corpo estranho e estimulam
a formacao de células conjuntivas, e as lesdes se apresentam com acumulo de células
epitelioides, de células gigantes, linfocitos e polinucleares. Nao ha necrose, nem formacgéao
de tubérculos. Dependendo da resisténcia do animal, a infeccdo € eliminada ou o animal
permanece infectado como um portador sadio. Os portadores subclinicos excretam um
numero variavel de MAPs nas fezes (YAMASAKI, 2010; SILVA, 2005; RODRIGUES, 2005).

SINAIS CLIiNICOS

Dalto (2011) divide a paratuberculose em quatro estagios distintos que sao
determinantes na sintomatologia dessa enfermidade nas diferentes espécies animal
acometidas: a) Infecgcéo silenciosa, na qual ndo existem sinais clinicos nem efeitos de
perdas produtivas, porém o animal pode eliminar o patégeno. b) Infeccdo subclinica,
caracterizada por haver perdas produtivas, como diminui¢do da produgao de leite, reducéo
da conversado alimentar, aparecimento de mastites, infertilidade, etc. ¢) doenca clinica,
ocorre geralmente em animais com mais de dois anos. Ha perda de peso, porém sem perda
do apetite e sede, mas com queda acentuada dos indices de producéo. d) doenca clinica
em estagio avangado, a qual os sinais clinicos se acentuam, levando o animal a morte.
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Bubalinos e bovinos

No estudo realizado por Mota et al. (2010) em um rebanho de 100 bufalos no
Estado de Pernambuco verificou-se a ocorréncia de paratuberculose em cinco animais e
estes apresentaram como sinais clinicos: diarreia crénica profusa, aquosa e enegrecida,
por vezes sob forma de jatos, emagrecimento progressivo, queda na produgéo de leite e
apetite normal. Sintomatologia semelhante foi encontrada por Barbosa et al. (2010) em
dois bufalos com paratuberculose no Estado do Maranh&do e por Dalto (2011) em uma
propriedade com 194 bufalos no Estado do Rio Grande do Sul na qual seis animais foram
diagnosticados com a doenca.

Ovinos e caprinos

Em ovinos e caprinos, a doenga manifesta-se, principalmente, por emaciacao
progressiva; a diarreia ndo é grave ou estd ausente, diferente dos bovinos em que a
diarreia é um sinal clinico caracteristico. Os ovinos podem ser parcialmente anoréxicos e
pode ocorrer perda de 1a. Nos caprinos, a depressao e a dispneia séo evidentes, mas nos
ovinos ndo sao tao visiveis (MEDEIROS et al., 2012).

De acordo com Schwarz et al. (2012), fatores como a deficiéncia nutricional, alta
producao de leite, presenca de parasitos, infec¢des virais ou bacterianas e estresse no
transporte dos animais podem influenciar no surgimento dos sinais clinicos e acelerar
o curso da enfermidade. Independentemente da evolugdo clinica aparente dos animais
infectados, estes eliminam maior quantidade do microrganismo pelas fezes e menor
quantidade pelo leite.

No estudo realizado por Oliveira et al. (2010) em duas fazendas no semiarido da
Paraiba, onde foi diagnosticada a paratuberculose, verificou-se nos ovinos e caprinos
acometidos pela doenca os seguintes sinais clinicos: caquexia, desidratacdo, mucosas
oculares palidas, dispneia mista, tosse seca, arritmia cardiaca, edema submandibular,
apetite caprichoso e fezes pastosas. Pelos sem brilho, aspero e quebradico e apresentava
areas de alopecia bilateral, com formacgéo de crostas na regido toracolombar

PATOLOGIA CLIiNICA

Segundo o descrito por Amaro (2013) os animais infectados apresentam hipoproteinemia
devido ocorréncia da sindrome da méa absorgéo levando ao aparecimento de edemas, 0 mesmo
ja havia sido descrito por Justiniano (2012), Yamasaki (2010), Silva (2005), Rodrigues (2005) e
Gomes (2002). Nos ovinos, ocorre um aumento na produgéo compensatoéria de proteina pelo
figado, mascarando a hipoproteinemia causada pela mé absor¢ao (GOMES, 2002).

Pode ser ocasionalmente detectada a anemia, de acordo com Rodrigues (2005).
Devido anemia existente, na necropsia, observam-se as membranas e érgaos internos
palidos (AMARO, 2013).
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ACHADOS DE NECROPSIA

Para Coelho et al. (2007), um aspecto importante a ser considerado no estudo
anatomopatoldgico da paratuberculose é a falta de correlagao existente entre a gravidade
dos sinais clinicos e a extensao e alcance das lesdes macro e microscopicas.

De acordo com Yamasaki et al. (2013) e Yamasaki (2010), as lesdes macroscopicas
estdo presentes apenas na fase adiantada da infec¢éo. Nessa fase, como os MAPs podem
se localizar nos linfonodos préximos ao intestino, a linfangite € um achado importante
e é especifico o suficiente para justificar o diagnostico da paratuberculose a necropsia.
Segundo Sa (2012), as lesdes macroscopicas mais especificas ocorrem no intestino
delgado, entretanto nos casos mais graves, as lesbes se estendem desde o duodeno até o
reto e caracterizam-se por espessamento da serosa intestinal com aparéncia opaca devido
ao edema na subserosa; acentuado espessamento da mucosa que assume aspecto rugoso

e formacao de pregas transversais em sua superficie.

Bubalinos e bovinos

No estudo realizado por Barbosa et al. (2010) em dois bufalos com paratuberculose
no Estado do Maranh&o os principais achados de necropsia foram: As lesdes de necropsia
estavam restritas ao intestino delgado com evidente espessamento e pregueamento da
mucosa em todo o trajeto observado e conteudo liquido amarronzado na luz intestinal.
Havia marcado aumento de toda a cadeia de linfonodos mesentéricos e vasos linfaticos
proeminentes e dilatados. Lesdes macroscépicas semelhantes foram encontradas por
Mota et al. (2010) em um rebanho de 100 bufalos no Estado de Pernambuco.

Em outro estudo, realizado por Rodrigues et al. (2012) na necropsia de trés bovinos
provenientes de fazendas leiteiras do municipio de Resende no estado do Rio de Janeiro,
além dos achados ja mencionados acima foram relatados também hiperemia da mucosa e
emaciacao ileocecal evidente.

Ovinos e caprinos

No estudo realizado por Oliveira et al. (2010) em duas fazendas no semiarido da
Paraiba, onde foi diagnosticada a paratuberculose, verificou-se nos ovinos e caprinos
necropsiados 0s seguintes achados macroscépicos: todos os animais apresentavam
os linfonodos mesentéricos, aumentados de volume, edemaciados e ao corte, nédulos
esbranquicados salientes no cértex, de intensidade leve a acentuada. Ao corte do
intestino, observava-se pigmento marrom-alaranjado na submucosa e lamina proépria.
Areas multifocais com ulceragdes da mucosa e nodulos esbranquicados na serosa foram
observadas tanto no intestino grosso quanto no delgado. Todos os animais com excec¢ao
de um caprino tinham os vasos linfaticos do mesentério dilatados.
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De acordo com Coelho et al. (2007), As lesbes especificas, especialmente nos
pequenos ruminantes, localizam-se com a maxima frequéncia na valvula ileo-cecal e no
ileo, assim como, nos linfonodos associados. Consistem num engrossamento da mucosa
e na formacao de pregas transversais que nao desaparecem apds se fazer a traccédo do
intestino.

ACHADOS HISTOPATOLOGICOS

Yamasaki (2010) cita que as lesdes histolégicas observadas na paratuberculose
estdo localizadas, comumente, nos intestinos delgado e grosso e linfonodos mesentéricos.

A microscopia pode-se verificar intensa infiltragcdo de macréfagos associado a raras
células epitelibides e gigantes dos tipos Langerhans na lamina prépria, na submucosa
e no apice das vilosidades (RODRIGUES et al., 2012) e na coloracdo de Ziehl-Neelsen
observam-se bacilos alcool-acido-resistentes no citoplasma dessas células. Resultados
semelhantes foram evidenciados por Coelho et al. (2007) em ovinos, estes ressaltam
ainda que as lesdes histopatolégicas sdo importantes na confirmacao do diagnéstico de
paratuberculose no caso de com infec¢édo subclinica.

Nos linfonodos mesentéricos, Mota et al. (2010) evidenciou que havia espessamento
da cépsula e marcada inflamagé&o granulomatosa caracterizada por grandes focos de
macrofagos epitelioides e numerosas células gigantes de Langhans.

DIAGNOSTICO

Para o diagnostico preciso e com alta taxa de confianga € preciso associar o0s
achados clinico-epidemiolégicos, com a identificacdo do agente causador, achados de
necropsia e teste imunol6gicos, com essa associacdo podemos ter uma boa base para
confirmar a suspeita (SA, 2012; WORLD ORGANISATION FOR ANIMAL HEALTH, 2008).

ApO6s os levantamentos dos dados epidemioldgicos e clinicos é possivel haver um
direcionamento para os testes laboratoriais, esses que podem ser classificados de duas
maneiras, método direto e método indireto. O método direto é quando se tenta encontrar o
agente causador, e 0 método indireto € o que trabalha visando a identificagcdo da resposta
conta o agente procurado (SILVA, 2005).

Comecando pelos métodos diretos temos a cultura bacteriana, esse é considerado
o teste ouro padréo pela OIE, porém se torna um método impraticavel pela demora nos
resultados. A Mycobacterium avium subsp. paratuberculosis € uma bactéria em que se é
possivel cultiva-la, mas essa apresenta um crescimento lento em torno de 22 a 26 horas
para duplicagcéo in vitro, mediante as condicdes ideias para seu desenvolvimento séo
necessarias cercade 4 a 16 semanas para aformacao de coldnias. Alguns fatores influenciam

no sucesso do isolamento, como as composi¢cdes do meio de cultura podem ser feitos em
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meio de Herrold, natureza da amostra clinica, uso de protocolos de descontaminagéo, e
a forma da infecg¢do, a sensibilidade do teste varia de 50% a 70% quando as amostras
séo feitas de fezes de bovinos, também podem ser usadas para amostras, sangue, fezes,
leites e tecidos. As colbnias observadas sdo muito pequenas, incolores, transllicidas e
hemisféricas com suas margens arredondadas, a principal desvantagem desse teste é que
0s hospedeiros eliminam o agente de forma intermitente, entdo se tem a chance de nédo se
encontrar (SILVA, 2005; YAMASAKI et al., 2013).

Os métodos indiretos podem ser divididos em dois tipos: os testes sorolégicos e o
teste de hipersensibilidade. O teste sorolégico permite realizar o exame em uma grande
quantidade de animais em um curto periodo de tempo e o teste de hipersensibilidade é
realizado a partir de derivados proteicos purificados para se obter uma hipersensibilidade
(SILVA, 2005; YAMASAKI, 2010).

Entre os testes sorolégicos temos: o teste de fixagdo do complemento, o teste
de imunodifusdo em Agar Gel, o teste de dosagem de Gama Interferon e o Ensaio
imunoenzimatico (SILVA, 2005).

O teste de fixagdo de complemento era bastante usado algum tempo atras, porém
veio caindo em desuso, pois possui baixa sensibilidade e baixa especificidade, e em muitos
casos sendo relatadas reac¢des cruzadas, ou seja, esse teste ndo € indicado para o uso em
rebanhos para o controle de doencas, pela inconsisténcia dos resultados (SILVA, 2005).

O teste de imunodifusdo em Agar Gel é baseado na observagdo da precipitagdo do
complexo antigeno-anticorpo em placa, € considerada uma técnica rapida, € baseado no uso
do antigeno no gel de Agar e o anticorpo iré se ligar ao antigeno precipitando, porém esse s6 €
comumente utilizado com métodos confirmatoério de animais suspeitos (SILVA, 2005).

O ensaio imunoenzimético é baseado na utilizagdo de placas plasticas com a
presenca do antigeno, quando ha a reagdo com os anticorpos das amostras, se tem a
formacéo do complexo antigeno-anticorpo esse é visualizado no espectrofotometro devido
a presenca de um segundo anticorpo conjugado com anti-imunoglobulina que é catalisado
para aumentar a visualizagdo (GOMES, 2002).

Atualmente, o teste de ELISA é o teste de soroldgico de elei¢ao para se diagnosticar a
paratuberculose, € um procedimento rapido e barato, apresenta sensibilidade e especificidade
alta, além de existir muitos testes comercias do ELISA para paratuberculose facilitando o seu
uso. Sua desvantagem é que o estagio da doenca pode afetar o resultado (SILVA, 2005).

O outro teste utilizado é o teste da hipersensibilidade é um teste baseado na reacéao
alérgica do animal, é realizada com produtos de micobacterianos como os derivados
proteicos purificados, no caso a tuberculina aviaria ou ajonina. O teste é realizado inoculando
0,2 ml na pele do pescocgo, com a leitura feita 48 horas apds, o resultado é considerado
positivo quando se tem uma tumefagéo quente e dolorosa com 0 espessamento maior que
3 mm, duvidoso quando esta entra 2 e 3 mm e negativo quando est4 abaixo de 2 mm, esse
espessamento medido com o paquimetro (SILVA, 2005).
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DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Para a confirmacéo da suspeita deve-se realizar o diagnéstico diferencial para
algumas doencas ou com processos crénicos de desnutricdo, pela semelhanga dos sinais,
entdo deve se observar se o animal ndo esta em desnutricdo, ou com tuberculose, ou
deficiéncia de ferro e cobalto, ou intoxicagao por molibdénio, parasitoses gastrointestinais,
doencas hepaticas ou abscessos internos (GOMES, 2002).

Para Coelho et al. (2007), os pequenos ruminantes, deve estabelecer-se o diagnostico
diferencial com doencas que acompanham a hipoproteinemia e emagrecimento, como o
parasitismo interno e externo, doengas virais, tumores, intoxicacdes ou outras afeccoes
crénicas (linfadenite caseosa, maedi-visna, adenocarcinoma pulmonar dos ovinos,
peritonite cronica, artrite-encefalite caprina, pneumonia ovina progressiva), ou com afecgéo

intestinal.

MEDIDAS TERAPEUTICAS

Gomes (2002), Amaro (2013) e Sa (2012), relatam em seus estudos que nas Ultimas
trés décadas varios estudos foram desenvolvidos por diversos pesquisadores tanto “in
vitro” como ‘“in vivo” tem sido realizados buscando analisar e descobrir qual a eficiéncia de
algumas drogas tais como a rifampicina, a pirazinamida, a estreptomicina, a clofazimina, a
isoniazida, a gentamicina, buscando a eliminacéo da sintomatologia clinica apresentada.

De acordo com os relatos de Rodrigues (2005), os resultados obtidos “in vivo”
ndo sao tao satisfatérios como os resultados obtidos “in vitro”, pois os antibidticos néao
conseguem alcancar os MAPs que se multiplicam no interior dos macréfagos, no interior de
células da mucosa do intestino ou nas placas de Peyer.

Dentre as terapias medicamentosas que buscam minimizar a sintomatologia clinica,
tais como a diarreia e perda de peso progressiva, Amaro, (2013) cita a administracdo de
isoniazida (20 mg/kg. v.o, s.i.d) como uma das terapias menos dispendiosas.

Mendonca (2012) relata outros tratamentos que ja foram descritos na literatura para
o tratamento de paratuberculose, 0s quais consistem na administracdo de clofazimina,
monensina, dapsone, etambutol e em animais com quadro mais grave, sugere-se a
administragdo de aminoglicosideos de 3 a 8 semanas.

Um ponto importante a ser enfatizado € que todos os tratamentos disponiveis
na literatura ressaltam a ineficacia dos mesmos em relagéo a cura definitiva e ao custo
elevado do tratamento que muitas vezes supera o valor do proprio animal (RODRIGUES,
2005) sendo, portanto aplicado somente em animais cujo valor zootécnico justifique
um tratamento que s6 ameniza os sinais clinicos e diminui a eliminacdo dos MAPs nas
fezes (DALTO, 2011), ou seja, a suspensdo do tratamento implica no retorno de toda a

sintomatologia clinica.
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MEDIDAS PROFILATICAS

Vacinacao

Rodrigues (2005) relata que a primeira vacina para paratuberculose foi realizada
através da inoculacdo de cepas vivas de MAPs, via subcuténea, ndo tendo como
consequéncia a infecgcao posterior.

Por diminuir a eliminagdo do MAPs através das fezes e como consequéncia,
a minimizacao da sintomatologia clinica, a vacinagéo é recomendada em locais onde a
prevaléncia da paratuberculose é muito alta (DALTO, 2011).

Paises como Australia e Noruega ainda ndo conseguiram se proteger completamente
contra paratuberculose, mas conseguiram bons resultados no controle da doenca através
da vacinacdo (SCHWARZ, 2012).

Mesmo a paratuberculose ja tendo sido diagnosticada e descrita em varios
estados brasileiros (MOTA et al., 2010), o pais ainda possui uma incidéncia muito alta de
tuberculose bovina, doenca esta de notificagéo e abate obrigatorio (SA, 2012); este motivo
faz que o pais prefira ndo aproveitar os 18 meses de imunidade que a vacina confere
(AMARO, 2013), ja que sua inespecificidade implica na interferéncia dos testes, podendo
apresentar resultados falso positivos, interferindo assim no Programa Nacional de Controle
e Erradicagdo da Brucelose e Tuberculose Animal — PNCEBT (CARVALHO, 2008); a
vacina aumenta a sensibilidade a tuberculinizacdo dos animais em até 8 vezes quando
comparados a bovinos que néo foram vacinados contra a paratuberculose (GOMES, 2002).

Existem varias composicoes vacinais, dentre elas temos: vacinas de cepas rompidas
em fragmentos, vacinas cujo agente foi morto pelo calor e vacinas atenuadas (GOMES,
2002);

Vacinas que usam metanol como agente de extracdo (de organismos vivos,
mortos ou de residuos) confere imunizagdo e provocam hipersensibilidade. As fragdes
protoplasmaticas e as vacinas que utilizam o alcool como agente de extracdo (em
residuos), ndo causa hipersensibilizacdo, mas ndo conferem nenhuma imunizacdo ao
animal inoculado.

Dentre as vantagens conferidas pela vacinagdo podemos enfatizar:

+ Diminuicdo da quantidade de animais com a forma clinica da doenca (infec-
¢Oes intestinais detectaveis) no rebanho e como consequéncia, a diminui¢cdo

na quantidade de animais eliminando os MAPs no ambiente de convivio doa
animais (GOMES, 2002);

+  Confere ao animal vacinado um periodo de imunizagéo de aproximadamente
18 meses (AMARO, 2013), observando que mesmo os animais que foram vaci-
nados ndo devem ser considerados livres de paratuberculose (GOMES, 2002)
devendo os mesmos ser submetidos as medidas de manejo e controlados de
igual modo que os animais que nao foram vacinados;
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+  Atraso no periodo da manifestagéo da paratuberculose possibilitando ao ani-
mal a expresséo de seu potencial zootécnico durante o seu periodo produtivo
(GOMES, 2002).

As desvantagens da vacinagao incluem:

+  Sensibilizagdo do animal vacinado em ate 8 vezes quando comparado a um
animal ndo vacinado (GOMES, 2002) o que incide na interferéncia do PNCEBT
(CARVALHO, 2008) ja que néao ha como diferenciar os animais que foram infec-
tados por micobactérias do complexo Mycobacterium tuberculosis, de animais
que foram infectados pelos MAPs (DALTO, 2011);

+ Inflamagéo e nodulagéo fibro-caseosa no local da inoculagédo com cerca de 32
mm a 42 mm de diametro (GOMES, 2002), sendo que na revacinagao, que nao
€ recomendada de acordo com (AMARO, 2013) esses nédulos chegam a ter de
2,5cm a 12,7 cm de diametro (GOMES,2002).

Outras medidas de profilaxia

De acordo com Silva (2005) os touros destinados producdo de sémen, na industria
da inseminacao artificial, devem advir de rebanhos néo contaminados com paratuberculose.

A coleta do sémen deve obedecer a rigorosos padrdes de higiene e assepsia de
modo que o material genético ndo venha a ser contaminado durante ou ap6s o procedimento
de coleta (SILVA, 2005).

Touros destinados a produgdo de sémen para comercializagdo, devem ser
submetidos a cultura de fezes a cada 6 meses e 0s animais positivos devem ser isolados
dos demais, alem de terem seu sémen devidamente eliminado (SILVA, 2005).

CONTROLE E ERRADICAQAO

De acordo com os relatos de Rodrigues (2005), a metodologia mais efetiva no que
diz respeito ao controle da paratuberculose bovina consiste na prevengao. Aqui no Brasil
como ndo ha programa de controle da doenga, diferentemente da Australia e Estados
Unidos da America, onde as propriedades livres da paratuberculose recebem a certificacao
de livres, a aquisicdo de novos animais, se indispensavel for, deve ser precedida de testes
tais como ELISA que certificam a negatividade da doenga no animal (GOMES, 2002).

Segundo Amaro (2013), animais subclinicos que forem identificados nos testes
periédicos como positivos, devem ser devida e imediatamente descartados, assim como os
bezerros que devem ser testados apés o segundo ano de vida (YAMASAKI, 2010).

Por ndo saber ainda se o sémen funciona como uma fonte de contaminagéo ou se
é contaminado pelas fezes, no momento da coleta ou da monta, as vacas de alto valor
zootécnico devem ser inseminadas artificialmente, ou ainda, receberem a transferéncia de
embrides, como medida de controle que evita tanto a infeccdo do feto através do sémen
contaminado, quanto através da mae infectada (GOMES, 2002).
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De acordo com Amaro (2013), os animais doentes devem ser isolados do rebanho
para evitar a disseminac¢do dos MAPs através de suas fezes e alerta para a importancia da
realizagdo da quarentena quando houver a necessidade de introduzir um novo animal no
rebanho.

Medidas como a retirada imediata das fezes dos galpfes, currais ou piquetes mais
frequentados pelos animais bem como a néo utilizacdo das fezes como adubacdo de
pastagens a menos que sejam devidamente tratadas também sdo sugeridas como medidas
de controle (AMARO, 2013).

Yamasaki (2010), afirma que a calagem do solo visando aumentar o seu pH,
proporciona uma ambiente desfavoravel aos MAPs tendo em vista sua maior ocorréncia
em solos aridos.

Ao nascerem, os bezerros devem ser separados do rebanho adulto e de acordo
com Yamasaki (2010) ndao devem receber colostro e aleitamento de vacas positivas. Amaro
(2013) sugere a realizacao da desinfec¢do dos tetos antes do recém-nascido receber o
colostro ou a administracdo do mesmo através de mamadeira, como medidas mais seguras
contra a infec¢gdo do neonato. A separagéo dos animais em lotes de acordo com sua idade
€ outra medida sugerida (CARVALHO, 2008).

Amaro (2013) chama atencéo para o tratamento que deve ser dado ao leite e colostro
que alimentara o recém-nascido. Caso haja alguma duvida quanto a sua contaminacgéo, o
leite devera ser pasteurizado, pois neste processo os MAPs serdo eliminados. O referido
autor atenta ainda para o fato da comercializagéo do leite de rebanhos com MAPs néo ser
proibida ja que os testes que detectariam sua presenca nao séo exigidos por lei.

O uso de roupas e calcados limpos constituem boas praticas de manejo a que
os funcionérios que cuidam dos bezerros, devem adotar como medidas de controle da
infeccdo pelos MAPs.

Uma medida de erradicacdo da doenca relatada por Yamasaki (2010) consiste
na eliminagcdo de todos os animais soropositivos, incluindo suas crias, retirar todos os
ruminantes do local e somente ap6s 24 meses reintroduzi-los MAPs nesta area.

CONSIDERAGCOES FINAIS

Dado o presente trabalho, € notéria a importancia de se conhecer ainda mais as
principais caracteristicas etiologicas, clinico-epidemiologicas, patoldgicas, condutas
terapéuticas, profilaticas e de controle da paratuberculose, pois em virtude do seu carater
zoonotico e a alta resisténcia do seu agente etiologico, esta doenga representa um sério
risco tanto a produgéo animal com grandes perdas econémicas quanto a saude publica.

Devido as caracteristicas mencionadas acima, é essencial o estabelecimento de
medidas de controle e prevencao visando a diminuicdo da ocorréncia dessa morbidade,

sobretudo entre as espécies animais e faixas etarias mais susceptiveis.

Bem-estar animal: Tendéncias e desafios na medicina veterinaria 3 Capitulo 3

22



REFERENCIAS

ACYPRESTE, C. S. et al. Uso da técnica do ELISA indireto na detecgéo de anticorpos anti-
mycobacterium paratuberculosis em vacas em lactagdo. Ciéncia Animal Brasileira, v. 6, n. 1, p. 55-59.
2005.

AMARQO, P. V. M. P. Estudo da presenca de Mycobacterium avium subespécie paratuberculosis
numa exploracao leiteira no Litoral Centro de Portugal Continental. 67 p. Dissertag@o. (Mestrado
em Medicina Veterinaria) Universidade Lus6fona de Humanidades e Tecnologias, Lisboa, 2013.

BARBOSA J. D. et al. Paratuberculosis in water buffaloes (Buballus bubalis) in Maranhao State, Brazil.
Anais XXVI World Buiatrics Congress. Santiago, Chile. 2010

CARVALHO, I. A. Isolamento e deteccao molecular de Mycobacterium avium subespecie
paratuberculosis (Map) em rebanhos bovinos leiteiros na regiao de Vicosa — MG. 72 p.
Dissertacéo. (Mestrado em Medicina Veterinaria) Universidade Federal de Vigosa, Minas Gerais, 2008.

COELHO, A. C. et al. Diagnostico de paratuberculose ovina. Revista Portuguesa de Ciéncias
Veterinarias, v. 102, p. 305-313, 2007.

CUNHA, M. F,; BALLUS, C. A. Mycobacterium avium subespécie paratuberculosis: Uma preocupagao
para a industria de laticinios. Revista do Instituto de Laticinios Candido Tostes, v. 64: p. 3-11, 2009.

DALTO, A. G. C. Achados clinicos e patolégicos de paratuberculose em bufalos (Bubalus
bubalis) no Rio Grande do Sul — Brasil. 62 p. Dissertacéo. (Mestrado em Ciéncias Veterinarias)
Universidade Federal do Rio Grande do Sul, Rio Grande do Sul, 2011.

GOMES, M. J. P. Aspectos epidemiologicos da paratuberculose bovina no Rio Grande do Sul.
139 p. Tese. (Doutorado em Medicina Veterinaria) Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro. Rio de
Janeiro, 2002.

GOMES, M. J. P. et al. Doencga de Johne: Isolamento do Mycobacterium avium subsp. paratuberculosis
(Map) em um rebanho leiteiro infectado na regido sul do Brasil. Acta Scientiae Veterinariae, v.30, n.2,
p.113-118, 2002.

JUSTINIANO, S. V. Pesquisa de Mycobacterium avium subsp. paratuberculosis em caprinos
e ovinos provenientes de matadouro na Paraiba. 57 p. Dissertacéo. (Mestrado em Medicina
Veterinaria) Universidade Federal de Campina Grande. Paraiba, 2012.

MEDEIRQOS, J. M. A. et al. Paratuberculose em caprinos e ovinos no Estado da Paraiba. Pesquisa
Veterinaria Brasileira, v. 32, n. 2, p. 111-115, 2012.

MENDONCA, A. Guia Sanitario para criadores de pequenos ruminantes. Instituto Politécnico de
Braganca, 2012. Disponivel em:< https://bibliotecadigital.ipb.pt/handle/10198/7264>. Acesso em 13 nov
2023.

SA, L. M Aspectos epidemiolégicos da infeccido pelo Mycobacterium avium subespécie
paratuberculosis em rebanhos leiteiros da microrregidao de Garanhuns — Pernambuco, Brasil. 55
p. Dissertagéo. (Mestrado em Sanidade e Reproducdo de Ruminantes) Universidade Federal Rural de
Pernambuco. Pernambuco, 2012.

MOTA, R. A. et al. Ocorréncia de paratuberculose em bufalos (Bubalus bubalis) em Pernambuco.
Pesquisa Veterinaria Brasileira, v. 30, p. 237-242, 2010.

Bem-estar animal: Tendéncias e desafios na medicina veterinaria 3 Capitulo 3

23



WORLD ORGANISATION FOR ANIMAL HEALTH. Paratuberculosis. In: OIE Terrestrial Manual. 2008,
p. 276-291.

OLIVEIRA, D. M.; BRIET-CORREA, F.; GALIZA, G. J.N.; ASSIS, A. C.O.; DANTAS, A. EM,;
BANDARRA, P. M; GARINO JR, F. Paratuberculose em caprinos e ovinos no Brasil. Pesquisa
Veterinaria Brasileira, v. 30, p. 67-72, 2010.

RODRIGUES, A. B. F. Paratuberculose em bovinos: analises anatomoclinica, bacteriologica,
imunoistoquimica e pela reacao em cadeia da polimerase. 109 p. Tese. (Doutorado em Produgéo
Animal) Universidade Estadual do Norte Fluminense Darcy Ribeiro, 20 Rio de Janeiro, 2005.

RODRIGUES, A. B. F. et al. Anatomopathology of paratuberculosis in dairy cattle from Resende — RJ.
Ciéncia Animal Brasileira, v.13, n.2, p. 228-233, 2012.

SCHWARZ, D. G. G. et al. Paratuberculose em pequenos ruminantes domésticos. Arquivos do
Instituto Bioldgico, v.79, n.3, p.443-452, 2012.

SILVA, E. B. Diagnéstico da paratuberculose em bovinos de corte do estado do Para — Brasil.
Para, 2005. 65 p. Dissertacdo. (Mestrado em Ciéncia Animal) Universidade Federal Rural da Amazbnia.
2005.

YAMASAKI, E. M. Aspectos clinico-patolégicos da paratuberculose em rebanho bovino leiteiro
no municipio de Rio Claro, RJ. Rio de Janeiro, 2010. 100 p. Dissertagdo. (Mestrado em Medicina
Veterinaria) Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro. 2010.

YAMASAKI, E. M. et al. Paratuberculose em ruminantes no Brasil. Pesquisa Veterinaria Brasileira, v.
33, p.127-140, 2013.

Bem-estar animal: Tendéncias e desafios na medicina veterinaria 3 Capitulo 3

24



CAPITULO 4

AVALIACAO DAS RACOES SECAS SUBMETIDAS
A ACONDICIONAMENTO SEMELHANTE AO
PRATICADO EM RESIDENCIAS

Emilia de Paiva Porto

Docente da Universidade Estadual do
Norte do Parana

Bandeirantes, Parana
http://lattes.cnpq.br/7968074715970358

Petronio Pinheiro Porto

Docente da Universidade Estadual do
Norte do Parana

Bandeirantes, Parana
http://lattes.cnpq.br/1751366795715746

Marcos Augusto Alves da Silva
Docente da Universidade Estadual do
Norte do Parana

Bandeirantes, Parana
http://lattes.cnpq.br/4973981237909142

Liza Ogawa

Docente da Universidade Estadual do
Norte do Parana

Bandeirantes, Parana
http://lattes.cnpq.br/2150999758879571

Ana Paula Millet Evangelista dos Santos
Docente da Universidade Estadual do
Norte do Parana

Bandeirantes, Parana
http://lattes.cnpq.br/3766558738366221

Claudia Yurika Tamehiro

Docente da Universidade Estadual do
Norte do Parana

Bandeirantes, Parana
http://lattes.cnpq.br/3001407216866732

Data de aceite: 01/04/2024

Rafael Antonio Sbardella

Mestre em Agronomia pela Universidade
Estadual do Norte do Parana
Bandeirantes, Parana
https://lattes.cnpqg.br/1604381257855023

Mariely Aparecida Pereira dos Santos
Graduada em Medicina Veterinaria pela
Universidade Estadual do Norte do Parana
Bandeirantes, Parana
https://lattes.cnpq.br/6718137771605302

Gabriela Briganti Silva

Graduanda em Medicina Veterinaria pela
Universidade Estadual do Norte do Parana
Bandeirantes, Parana
http://lattes.cnpq.br/0589921596749888

RESUMO: Este estudo teve como objetivo
comparar os valores nutricionais declarados
nos rétulos de nove marcas de ragbes
secas para cédes com os valores reais
obtidos por andlises laboratoriais. Foram
adquiridas duas embalagens de 15 quilos
de cada racgéao, identificadas como A e B,
de duas categorias (standard, premium e
super premium). As coletas repetiram-se
em intervalos de 15 dias até 60 dias pos-
abertura, simulando a retirada diaria de 100
gramas. Foram realizadas amostragem em
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duplicatas e analises laboratoriais de Matéria Seca, Matéria Mineral, Proteina Bruta, Extrato
Etéreo e Fibra Bruta. Os resultados indicaram pequenas variagbes nos rotulos e tempo de
exposicao, com os teores de proteinas acima dos minimos recomendados. Contudo, as
racoes premium e super premium mostraram possiveis impactos na saude dos animais
devido aos maiores teores de fibra bruta e menores de exirato etéreo em comparagao com
os valores declarados pelos fabricantes.

PALAVRAS-CHAVE: standard, premium e super premium.

EVALUATION OF DRY DOG FOODS SUBMITTED TO PACKAGING SIMILAR TO
THAT PRACTICED IN HOMES

ABSTRACT: This study aimed to compare the nutritional values declared on the labels of
nine brands of dry dog food with the actual values obtained through laboratory analysis. Two
15-kilogram packages of each type of dog food, identified as A and B, from two categories
(standard, premium, and super premium) were acquired. Collections were repeated at 15-day
intervals up to 60 days post-opening, simulating the daily removal of 100 grams. Duplicate
sampling and laboratory analyses of Dry Matter, Mineral Matter, Crude Protein, Ether Extract,
and Crude Fiber were performed. The results indicated small variations in the labels and
exposure time, with protein levels above the recommended minimums. However, premium
and super premium foods showed possible impacts on animal health due to higher crude fiber
levels and lower ether extract compared to the values declared by the manufacturers.
KEYWORDS: standard, premium and super premium.

INTRODUCAO

Segundo dados do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) (2019), cerca
de 33,7 milhdes de domicilios possuem ao menos um cachorro, sendo a regido sudeste
responsavel por quase da metade dessa estatistica. A populacdo de gatos se apresentou
bem menor comparada a de cédes, onde se estima uma populacgédo felina de cerca de 14
milhdes de gatos domiciliares.

Segundo a instrucdo normativa n°7 de 5 de abril de 1999, as racdes devem
especificar em seus rétulos os seus valores nutricionais (MAPA, 2009). Dentro da fabrica
quando o alimento é envasado ou empacotado, teoricamente ele possui 0s niveis de
garantia especificados, mas o grande problema é quando o mesmo € exposto aos fatores
externos, ou seja, ao ambiente, ficando susceptivel a diminuicdo de qualidade e riscos de
contaminag@o (MENDES et. al., 2014).

Segundo LIMA, (2013) o alimento exposto ao ambiente pode sofrer oxidacéo,
alterando seu sabor e odor; pode perder alguns nutrientes, ficam susceptiveis a alguns
microrganismos patogénicos, podendo até ficar impossibilitado o consumo.

Sendo assim, o objetivo deste trabalho foi comparar os valores de constituintes
declarados nos rotulos de ragdes secas para cédes, com os valores reais obtidos através de
andlise laboratorial, e avaliar se as rag6es comercializadas quando expostas ao ambiente

externo sofre depreciacao de nutrientes.
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MATERIAIS E METODOS

As ragbes foram adquiridas juntamente as empresas e em estabelecimentos
comerciais, sendo duas standard (1; e 2); quatro premium (3; 4 ; 5 e 6) e trés super premium
(7; 8 e 9 Premier Formula), totalizando nove marcas no total. A escolha das ragcdes em
questdo foi em decorréncia da maior disponibilidade encontrada nos estabelecimentos
comerciais do municipio de Bandeirantes - PR.

Apds a aquisi¢cdo dos dois pacotes de 15 quilos de cada racdo, sendo os mesmos
intitulados A e B, o primeiro dia de coleta foi denominado dia 0 (primeira coleta), repetindo
15;30; 45 e 60 dias pos abertura, sendo importante destacar que diariamente eram retiradas
100 gramas de cada pacote de ragdo, com o intuito de simular a retirada diaria realizada
na residéncia pelo proprietario de seu pet e todos os pacotes foram fechados da mesma
maneira por meio de n6 utilizando o plastico da propria embalagem ap6s a sua abertura.

Foram realizadas entdo amostragens em duplicatas de cada saco de racéo por meio
de calador de cano PVC, com o intuito de estratificar a amostragem de todo o pacote
de ragdo. Desta amostragem, o material coletado foi homogeneizado e feita duas sub
amostras (A1 e A2; B1 e B2 de cada marca de ragéo), sendo estas trituradas para as
andlises laboratoriais. Desta maneira, todas 36 amostras por coleta (9 marcas x 2 pacotes x
2 amostras por pacote), e 180 amostras nos cinco momentos do projeto. Foram realizadas
analises de Matéria Seca (MS), Matéria Mineral (MM), Proteina Bruta (PB), Extrato Etéreo
(EE) e Fibra Bruta, segundo as metodologias descritas por Silva e Queiroz (2002) no
Laboratoério de Nutricdo Animal da UENP/CLM.

Para a apresentacéao dos resultados, foi realizado a estatistica descritiva.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os teores de MS das racdes standard apresentaram oscilagdes de 91,65 a 93,09%
(Tabela 1), estando os mesmos dentro dos valores especificados nos niveis de garantia
do fabricante e que garantem niveis baixos de umidade que asseguram a conservagao do
mesmo. Da mesma maneira, os teores de cinzas, PB, FB e EE, os quais variam na racao de
9,64 a10,27; 2,98 a 4,70; 20,31 a 21,78 e 7,12 a 7,92%, respectivamente, para ragcao 1 nos
diferentes dias de abertura estdo em conformidade com aqueles descritos nos niveis de
garantia (méax 12%; max 6,0%; min 18% e min 6,0%, respectivamente). Da mesma maneira
para a ragdo 2, chamando atencao para os valores de EE, onde os mesmos estiveram 28
a 58% acima do nivel de garantia do fabricante.
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Dias MS Cinzas FB PB EE

0 93,00 9,77 4,70 21,78 7,34
15 92,69 9,60 2,98 21,00 7,23
1 30 92,42 10,07 3,00 20,31 7,92
45 92,62 10,27 3,01 20,63 7,12
60 92,98 9,64 4,05 20,82 6,17
g;‘:gir‘stige 88 - Min 12 - Méx 6,0-Max  18,0-Min 6,0 Min
0 92,85 11,39 6,47 23,33 10,29
15 91,65 1,12 5,32 2246 12,66
2 30 92,53 11,74 3,96 22,98 12,20
45 92,83 11,39 3,78 2327 11,61
60 92,93 11,51 5,26 23,14 12,24
g‘;‘l’rgirfﬁge 88 - Min 12-Max  6,0-Max  22,0-Min 8,0 Min

Tabela 1 - Teores de matéria seca (MS), cinzas, fibra bruta (FB), proteina bruta (PB) e extrato etéreo
(EE) das ragdes standard em cinco momentos pds abertura, bem como niveis de garantida dos
fornecedores (% na MS).

Para as ragdes premium, a racdo 3 apresentou teores de cinzas (9,19 a 9,84%) e
FB (4,89 a 6,44%) acima daqueles indicados no nivel de garantia, o qual € méax 8,0 e 4,0%,
respectivamente (Tabela 2), enquanto para EE todos os valores ficaram abaixo (6,33 a
7,92% e nivel de garantia min 9,0%). Ja as ragcbes 5 e 6 apresentaram teores de FB acima
e EE abaixo dos niveis de garantia, com variagdes na ragédo 5 de até 168% (5,04 vs max
3,0%) a mais de FB e racdo 6 de até 250% (7,53 vs méax 3,0%).

Nas rac6es super premium, todas apresentaram valores de FB superiores aquelas
dos niveis de garantia, onde foram determinadas para racdes 7, 8 e 9 valores que variaram
no minimo 173, 236 e 308%, respectivamente (Tabela 3). Ao contrario da FB, as ragdes 7
e 9 apresentaram valores inferiores aos niveis de garantia para EE, onde a primeira variou
de 8,84 a 9,26% (Min 12%) e a segunda de 13,46 a 13,80% (Min 16%).

De maneira geral, as principais alteracbes observadas foram no EE e FB das
diferentes ragbes analisadas. A preocupacao relacionada ao EE esta condicionado aos
relatos na literatura, onde descrevem que um desbalan¢co na quantidade de gordura na
dieta, mesmo em pequenas proporg¢des, podem provocar desequilibrios metabdlicos e
consequentes enfermidades. A frequéncia de cédes obesos esta associada a utilizagao
abusiva de alimentos bastante energéticos em animais pouco ativos, sem um adequado
controle de consumo (MELO et al, 2014).
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Dias MS Cinzas FB PB EE

0 92,63 9,35 6,44 22,99 7,32
15 92,15 9,22 6,25 22,89 6,33
3 30 92,53 9,57 5,60 23,61 6,44
45 92,69 9,84 3,01 23,15 7,92
60 92,61 9,19 4,89 21,67 9,17
Narontia 90-Min  80-Max  40-Max  21,0-Min 9,0 Min
0 92,07 10,64 4,64 20,92 5,19
15 92,47 10,62 4,58 21,01 4,68
4 30 92,75 11,01 5,66 21,29 5,49
45 92,37 10,63 3,04 21,40 5,53
60 93,01 10,74 3,68 19,02 6,90
Norontia: 90 - Min 11-Max  50-Max  21,0-Min 50 Min
0 91,55 9,49 4,60 24,21 7,31
15 91,74 9,12 5,04 24,53 -
5 30 90,52 9,66 4,73 23,14 5,43
45 91,41 9,05 4,30 24,45 6,13
60 91,39 9,12 4,21 i 6,25
g;‘:ginsti‘;e 88 - Min 12-Max  3,0-Max  220-Min 9,0 Min
6 0 91,08 6,32 5,94 26,16 10,16
15 91,24 6,12 7,53 26,13 -
30 91,28 6,03 5,34 25,67 :
45 91,30 6,16 6,25 24,52 10,34
60 91,72 6,16 6,18 24,08 10,63
g:::lnsti:e 90 - Min 7,5 - Max 3,0 - Max 23,0 - Min 12,0 Min

Tabela 2 - Teores de matéria seca (MS), cinzas, fibra bruta (FB), proteina bruta (PB) e extrato etéreo
(EE) das ragdes premium em cinco momentos pds abertura, bem como niveis de garantida dos
fornecedores (% na MS).

Em relagcéo a FB, Burrows et al. (1982) utilizaram dietas contendo 0,6, 6,5, 11,2
e 14,7% de fibra para caes e notaram que, na medida em que o teor de fibra dietética
aumentou, houve reducéo na digestibilidade da matéria seca e aumento no peso e no teor
de umidade das fezes dos animais, além de aumentar o transito intestinal de 39,4 horas
com a dieta com 0,6% para 28,7 horas para a dieta com 14,7%. Contudo, As fibras dietéticas
podem ser benéficas a satde dos cées. Os acidos graxos volateis (AGV) produzidos pela
fermentacéo bacteriana das fibras solUveis no c6lon canino promovem maior absor¢do de
agua e de eletrdlitos ja que os AGV estimulam a proliferacéo dos enterécitos (DONATTO
et al., 2006), aumentando a superficie de absorgao intestinal. H4, entretanto outros efeitos,
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como os descritos por Burkhalter et al. (2001) que estudaram a inclusédo de niveis de fibra
(4,8 a 7,3%) na dieta de caes e observaram que o consumo de racdo aumentou com a
inclusdo de maiores niveis de FB como consequéncia da menor digestibilidade da MS, MO
e da EB. Além disso, o peso das fezes aumentou de 53 para 67g de MS/dia.

Dias MS Cinzas FB PB EE
0 92,84 6,31 5,77 27,80 10,78
15 92,81 6,08 5,96 28,85 8,84
7 30 92,96 5,54 5,20 27,64
45 92,92 5,40 - 30,04 9,26
60 92,96 5,99 6,52 27,61 9,17
g‘;’gﬁt‘: 90 - Min 75-Max  3,0-Max  24,0-Min 12,0 Min
0 92,88 6,01 9,68 27,84 -
15 92,71 5,61 7,42 27,64 -
8 30 93,30 6,04 7,08 24,32 17,14
45 93,51 5,74 8,08 20,44 15,43
60 93,43 5,63 8,52 26,79 14,68
"é‘;’gﬁtf: 88 - Min 70-Max  3,0-Max  260-Min 15,0 Min
0 91,72 5,60 10,58 30,81 13,46
15 91,42 5,31 9,24 28,98 13,51
9 30 92,33 5,72 9,43 28,06 -
45 92,38 5,54 5,36 28,84 13,80
60 92,46 5,30 9,25 26,62 14,88
"é‘i‘i’gﬁt‘f: 88 - Min 12-Méx  3,0-Max  22,0-Min 9,0 Min

Tabela 3 - Teores de matéria seca (MS), cinzas, fibra bruta (FB), proteina bruta (PB) e extrato etéreo
(EE) das ragbes super premium em cinco momentos pds abertura, bem como niveis de garantida dos
fornecedores (% na MS).

CONCLUSOES

As ragOes apresentaram pequenas variagdes quanto ao rétulo e tempo de exposicéo
depois de abertas, sendo que os teores de proteinas de todas ficaram acima do minimo
estabelecido pelos fabricantes.

As ragOes premium e super premium podem ter a sadde dos animais comprometidas
em decorréncia dos maiores teores de fibra bruta e menores de extrato etéreo em sua
composicgédo, diante dos valores divulgados nos rétulos dos fabricantes.
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RESUMO: O objetivo deste trabalho
consiste em avaliar quantitativamente e
qualitativamente os probioticos presentes
em leite fermentados de uso comercial.
Os leites fermentados  comerciais
identificados como LC16 e LC40 foram
submetidos a contagem microbiana,
determinacéo da acidez titulavel e teste de
perfil de sensibilidade a antimicrobianos

Data de aceite: 01/04/2024

(antibiograma). A concentracdo de
probiéticos e a acidez titulavel das amostras
analisadas estavam em conformidade aos
parametros determinados pela Instrucédo
Normativa n° 46 de 2007, que aprova
o Regulamento Técnico de Identidade
e Qualidade de Leites Fermentados. O
antibiograma revelou padrdes de resisténcia
nos probi6ticos em relagcdo a determinados
agentes antimicrobianos testados.
Este achado sugere a possibilidade de
transmissdo de genes plasmidiais de
resisténciaaoutrasbactérias, representando
um potencial perigo epidemioldgico. Séo
necessarias investigacoes adicionais para
validar a extensdo desse risco e avaliar
o0 impacto da resisténcia dos probibticos
aos antimicrobianos na seguranca dos
consumidores.

PALAVRAS-CHAVE: saude; probioticos;

fermentacdo; contagem de  col6nia
microbiana, teste de sensibilidade
microbiana.
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QUANTITATIVE AND QUALITATIVE EVALUATION OF PROBIOTICS IN
COMMERCIAL FERMENTED MILKS

ABSTRACT: The aim of this study is to quantitatively and qualitatively evaluate the probiotics
present in commercially available fermented milk. Commercial fermented milks identified as
LC16 and LC40 were subjected to microbial count, determination of titratable acidity, and
antimicrobial sensitivity profile testing (antibiogram). The concentration of probiotics and
titratable acidity of the samples analyzed were in accordance with the parameters determined
by Normative Instruction No. 46 of 2007, which approves the Technical Regulation of Identity
and Quality of Fermented Milks. The antibiogram revealed resistance patterns in the probiotics
in relation to certain tested antimicrobial agents. This finding suggests the potential for
transmission of plasmid-mediated resistance genes to other bacteria, representing a potential
epidemiological hazard. Further investigations are necessary to validate the extent of this risk
and assess the impact of probiotic resistance to antimicrobials on consumer safety.
KEYWORDS: health; probiotics; fermentation; colony count, microbial; microbial sensitivity
tests.

INTRODUCAO

Ao decorrer dos anos, houve um aumento na demanda de pesquisas em prol da
saude, com o intuito de prevenir as fontes originarias de doengas. A nutricdo se mostrou
fator determinante da higidez, sendo cada vez mais importante a realiza¢ao de estudos com
o objetivo de suprir as deficiéncias nutricionais corporais, e suas devidas particularidades.
A alimentacdo adequada é capaz de promover efeitos benéficos, como prevencdo de
doencas e aumento da imunidade e do metabolismo, enquanto o consumo néo balanceado
pode resultar em sua prépria deterioracéo.

Com isso, na tentativa de acompanhar os novos estudos e atualiza¢des, 0 mercado
tende a criar novas formas estratégicas de balancear o consumo e revolucionar o sistema.
Sendo assim, a criagéo de produtos saudaveis, porém com praticidade e acessibilidade,
sé@o cada vez mais ofertados.

O consumo de alimentos lacteos fermentados, especificamente os leites
fermentados, é uma fonte eficaz de vitaminas, minerais, probiéticos, prebibticos, proteinas
e antioxidantes, criando assim produtos de maior valor e crescimento comercial (SAAD,
2006). O consumo de probioticos esta diretamente ligado ao controle da microbiota intestinal
e a prevencgédo de doengas gastrointestinais, como a sindrome do intestino irritavel, doenca
de Crohn, cancer de célon, diarreias associadas ao uso de antimicrobianos e/ou a doencas
infecciosas, intolerancia a lactose, além de auxiliar no controle do colesterol e aumentar a
imunidade (LEBLANC e PERDIGON, 2005).

Probi6ticos sdo micro-organismos vivos, que quando administrados em
concentracbes adequadas promovem beneficios a saude do hospedeiro (Organizacéo
Mundial de Saude, 2023). Para um microrganismo ser considerado probiotico é necessario

comprovar os seus beneficios a salude na concentracdo referida. Sdo inUmeros os
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suplementos e alimentos comercializados como veiculos de probio6ticos no varejo. No
entanto, diversos fatores podem interferir na viabilidade desses microrganismos, como a
temperatura de armazenamento desses produtos.

Em geral, para que os probidticos consigam exercer seus efeitos funcionais, é
necessario que sua concentragédo no sitio (intestino) seja de no minimo 6 log UFC/g. Para
tal, o alimento deve apresentar uma contagem mais elevada, acima de 9 log UFC/g, uma
vez que espera-se que haja perda da viabilidade celular ao longo do trato gastrintestinal, por
efeito do 4cido cloridrico gastrico e da hidrélise exercida por sais biliares. Alguns produtos
podem néo conter a concentragéo exigida pela legislacéo, seja por falhas tecnologicas de
producgdo, ou por acondicionamento inadequado dos produtos no varejo.

A analise de leites fermentados inclui também a determinagéo da acidez no leite, ja
que este é um indicador da conservacao do mesmo, servindo como controle de qualidade
(GARSKE, 2018). E importante comprovar, com o antibiograma, a auséncia de qualquer
determinante de resisténcia antimicrobiana, para evitar sua propagacéao lateral.

Nesse sentido, o presente trabalho teve como objetivo realizar uma analise
quantitativa e qualitativa de probibticos presentes em leites fermentados comerciais. Esta
andlise inclui a contagem microbiana, o perfil de resisténcia a antimicrobianos e a acidez
titulavel.

METODOLOGIA

Obtencao de materiais

Foram adquiridos dois tipos de leites fermentados (identificados como LC16 e
LC40) pela cepa Lactobacillus casei Shirota em estabelecimento varejista de Alfenas-
MG. O trabalho foi realizado em trés repeticdes, portanto, para cada tratamento, foi feita a
aquisicao de produtos oriundos de trés lotes diferentes.

Contagem microbiana

Para determinar a quantidade de microrganismos em cada amostra, realizou-se
o plaqueamento de diluicdes do produto pela técnica de pour plate. Para realizacdo da
diluicdo 10" de cada amostra, 25 g dos leites fermentados foram pesados em erlenmeyers
contendo 225 mL de salina peptonada (0,85% de cloreto de sodio (Lab. Confianga) e 0,1%
de peptona bacteriologica (K25-1616, Kasvi)). As demais diluicdes foram feitas transferindo
1 mL da diluicdo anterior para tubos contendo 9 mL de salina peptonada (MAITAN, 2013).

Na sequéncia, aliquotas de diluicdes selecionadas foram transferidas para placas
de Petri, que na sequéncia foram adicionadas de agar de Man, Rogosa e Sharpe- MRS
(Acumedia). Apés solidificacdo do meio, as placas foram incubadas a 37°C por 48 horas

para crescimento das col6nias.
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O calculo do numero de bactérias por amostra foi realizado utilizando a seguinte
equacdo, contabilizando apenas as placas que apresentaram entre 25 e 250 coldnias:

UFC/g = ___n°de colbnias
diluicdo da amostra

Resisténcia a antimicrobianos

As amostras de L. casei Shirota foram cultivadas em caldo MRS (Acumedia) a
37°C, por 24 h sob aerobiose. Em seguida, os microrganismos foram coletados por algas
de transferéncia e estriados em placas de Petri contendo agar MRS. Apés incubacgéo a
37°C durante 24h, as colénias foram transferidas, com auxilio de algas estéreis, para
tubos de ensaio contendo 3,5mL de solucédo salina (0,85% de cloreto de sddio) até que
a turvacao atingisse 0,5 na escala de solucéo nefelométrica McFarland, o que equivale a
uma concentragdo aproximada de 108 UFC/mL. A partir do uso de swabs estéreis, a salina
foi coletada e distribuida na superficie de placas contendo agar MRS, Mueller-Hinton — MH
(Acumedia) e Plate Count - PCA (K25-1056, Kasvi).

Na sequéncia, foram distribuidos discos contendo doses conhecidas de
antimicrobianos sobre o agar MRS de cada placa: Ampicilina 10 pg, Cefoxitina 30
ug, Ceftriaxona 30 pg, Ciprofloxacina 5 pg, Cloranfenicol 30 pg, Estreptomicina 10 ug,
Gentamicina 10 pg, Penicilina 10 pg, Tetraciclina 30 pyg, Vancomicina 30 pg. As placas
foram incubadas a 37°C por 48 horas. Os halos de inibicédo formados ao redor dos discos
de antimicrobianos foram medidos com auxilio de um paquimetro digital (Fowler).

Por fim, foram classificadas as amostras devido seu perfil de sensibilidade aos
antimicrobianos, como resistentes, moderadamente sensiveis ou sensiveis, segundo o

proposto por Charteris et al. (1998).

Analise estatistica

Os parametros contagem de probidticos (ap6s transformacgéo logaritmica) e acidez
titulavel dos leites fermentados LC16 e LC40 foram comparados por meio de realizagéo de
andlise de variancia (ANOVA), utilizando o software Graphpad Prism 9.0.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados da contagem bacteriana e da acidez titulavel dos leites fermentados
analisados estéo dispostos na tabela 1.
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Leite fermentado

Parametro
LC16 LC40
Contagem bacteriana (log UFC/g) 10,52 + 0,32 10,94 + 0,33
Acidez titulavel (g acido latico/100 mL) 1,12 £0,02 1,23 £ 0,11

Tabela 1. Média e desvio padrao da contagem bacteriana (log UFC/mL) e acidez titulavel (g de acido
latico/100 mL) dos leites fermentados convencional (LFC) e 40 (LF40).

A andlise de variancia (ANOVA) das médias das contagens bacterianas indicou que
nao houve diferenca significativa entre as médias obtidas entre os produtos LC16 e LC40.
Além disso, ambos os produtos estdo de acordo com a legislacdo, seguindo a Instrugéo
Normativa N° 46, quanto a quantidade de bactérias lacticas em leite cultivado, com valor
minimo de 6 log UFC/mL (Brasil, 2007).

Ambos os leites fermentados atendem a quantidade minima estabelecida pelo
fabricante: LC16 (10,20 log UFC/g) e LC40 (10,60 log UFC/g), segundo o website da marca
Yakult. Os valores ligeiramente elevados em comparacédo ao informado pelo fabricante
podem ser explicados pelo efeito de pés-fermentacédo, que consiste no crescimento das
bactérias durante o armazenamento e distribuicdo do produto ao varejo.

Outrossim, a ANOVA também indicou que ndo ha diferencga significativa entre as
médias obtidas para acidez titulavel (g de acido latico/100 mL). Os dois produtos apresentaram
valores de acordo com a legislacdo, seguindo a Instrugcdo Normativa N° 46 (Brasil, 2007),
quanto a acidez titulavel em leite cultivado, com valores aceitaveis entre 0,6 e 2,0 g de &acido
latico/100 mL. O &cido latico € o principal produto da fermentacgéo do leite, que ocorre devido
a presenca de bactérias, a partir da conversao da lactose em éacido latico.

Os resultados do teste de antibiograma estdo dispostos na tabela 2.

Meio de cultura

Antimicrobiano Concentracao
MRS MH PCA

Cloranfenicol 30 g S S S
Estreptomicina 10 g R MS S
Gentamicina 10 ug R S S
Penicilina 10 ug S MS R
Tetraciclina 30 g S S S
Ampicilina 10 g S S S
Cefoxitina 30 g S R R
Ceftriaxona 30 g R R R
Ciprofloxacina 30 ug MS R S
Vancomicina 30 g R R R

R= resistente, S= sensivel e MS= moderadamente sensivel.

Tabela 2. Perfil de sensibilidade de Lactobacillus casei Shirota a antimicrobianos em diferentes meios
de cultura
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O MRS é um meio de cultura proprio para crescimento de lactobacilos, e por isso,
€ possivel analisar a bactéria expressando o mais préximo possivel do potencial do seu
metabolismo.

O antibiograma € apenas uma avaliagdo fenotipica, ou seja, morfologica. Para
verificar os reais riscos da resisténcia antimicrobiana no consumo dos produtos citados
nesta pesquisa, sdo necessdarias mais pesquisas, realizando avaliagdes genotipicas.

CONCLUSAO

Este estudo teve como objetivo avaliar a quantidade e qualidade dos probiéticos
disponiveis em produtos lacteos fermentados ofertados para o consumo humano e que
asseguram uma alta quantidade de Lactobacillus casei Shirota em seu interior.

Para obtencédo destes resultados, foi realizada contagem microbiana e perfil de
sensibilidade dos probidticos frente a alguns antimicrobianos selecionados. A andlise
quantitativa de lactobacilos vivos nos produtos lacteos Yakult e Yakult 40 obteve resultados
satisfatérios, garantindo um melhor funcionamento intestinal e prevencao de inumeras
doencgas, citadas neste estudo. A acidez titulavel de ambos os produtos obteve resultados
igualmente satisfatorios e dentro dos numeros adequados para 0 consumo.

O antibiograma foi cultivado em placas de petri em trés tipos diferentes de meios de
cultura, sendo destes o principal o MRS. O caldo MRS é baseado na formulagéo de DeMan,
Rogosa e Sharpe e é um meio néo seletivo para o crescimento abundante de lactobacilos.
Por este motivo, foi o meio de cultura escolhido para analise de perfil de sensibilidade. A
escolha do meio de cultura pode alterar os resultados, ja que as bactérias tém afinidades
diferentes em cada meio.

As resisténcias apresentadas por alguns tipos de antimicrobianos precisam ser
avaliadas. A vancomicina é um antimicrobiano que apresenta altos indices de resisténcia,
citados em diversos estudos, onde as bactérias acido lacticas podem atingir até 100%
de resisténcia a este antibiético. Porém, por ser uma resisténcia intrinseca, ou seja, uma
caracteristica fenotipica do organismo, néo traz riscos ao consumidor, ja que nédo é capaz
de transferir genes de resisténcia a outras bactérias.

A causa da resisténcia da estreptomicina e gentamicina se deve a mecanismos
relacionados a permeabilidade de membranas e auséncia de citocromos. Portanto, estes
farmacos podem transferir genes de resisténcia a outros microrganismos. Estudos sobre a
resisténcia a ceftriaxona demonstraram que o perfil de sensibilidade ainda € muito variavel.

A concluséo deste estudo é de que o consumo dos produtos Yakult e Yakult 40
promove inumeros beneficios para o consumidor, porém, deve-se atentar a possibilidade

de transferéncia de resisténcia para os microrganismos do organismo do consumidor.
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INTRODUCAO

O uso de antibidticos € de grande
importancia, visto que sao responsaveis
pela eliminagéo das bactérias. Entretanto,
essas substancias s&o utilizadas de
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maneira  indiscriminada, gracas a
facilidade de aquisicdo pela populacao
e por meio da prescricdo excessiva
desses farmacos pelos profissionais de
saude, ressaltando que na rotina clinica
o tratamento é realizado baseado apenas
nas manifestacoes clinicas, sem exames
complementares.

E importante destacar que a
entrada de antibiéticos nos ecossistemas
naturais pode ter consequéncias graves,
contribuindo para a resisténcia bacteriana,
sendo natural ou intrinseca afetando a
vida terrestre, aquatica, o solo e a toda a
biodiversidade. Essa preocupagcédo com a
saude publica é valida, pois a resisténcia
aos antibiéticos pode tornar as infecgbes
mais dificeis de tratar. Medidas como o uso
responsavel desses farmacos, tratamento
de aguas residuais e pesquisa continua
sdo essenciais para mitigar esses impactos

no meio ambiente.
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METODOLOGIA

Inicialmente faremos um mapeamento de pesquisas académicas com temas afins,
que tratam do risco ambiental relacionado a ocorréncia de farmacos em aguas, 0 uso
indiscriminado de antibiéticos, pesquisas com listas de bactérias que necessitam de novas
drogas. Os artigos selecionados deverao atender o limite de até 5 anos de publicacéo.

RESUMO DE TEMA

A resisténcia bacteriana a antibiéticos € um assunto que vem cada vez mais
sendo abordado e discutido em clinicas e meio académico, dada grande disponibilidade
de farmacos no mercado, estes representam uma ameagca significativa para a eficacia da
prevencéo e tratamento de diversas infec¢des. O uso indiscriminado desses medicamentos
pode desenvolver uma mutacdo bacteriana tornando-as resistentes ao principio ativo,
superando a capacidade laboratorial e industrial de produzir novas drogas'. De acordo com
a Organizagédo Pan-Americana da Saude (2017), a Organizacao Mundial da Saude publicou
uma lista de bactérias para as quais necessitam novos antibidticos por apresentarem
resisténcia ao tratamento e foram classificadas em niveis de prioridade como médio, alto e

critico, como demonstra a tabela a seguir.

Acinetobacter baumannii e Pseudomonas aeruginosa resistente
Critica  a carbapenema; Enterobacteriaceae, resistente a carbapenema,
produtoras de ESBL.

Enterococcus faecium, resistente a vancomicina; Staphylococcus
aureus, resistente a meticilina, com sensibilidade intermediaria
e resisténcia a vancomicina; Helicobacter pylori, resistente a

Alta claritromicina; Campylobacter spp. e Salmonellae, resistentes as
fluoroquinolonas; Neisseria gonorrhoeae, resistente a cefalosporina e
também as fluoroquinolonas.

Streptococcus pneumoniae, sem sensibilidade a penicilina;
Média  Haemophilus influenzae, resistente a ampicilina; Shigella spp.,
resistente as fluoroquinolonas

Tabela 1: Classificagao de prioridade sobre bactérias resistentes a medicamento de acordo com a lista
da OMS - Organizagdo Mundial da Saude

Fonte: paho.org

Grande parte do risco ambiental esta relacionado a ocorréncia de solugdes
medicamentosas em aguas. Foi observado a maior concentracéo de antibiéticos como
Amoxicilina, Azitromicina, Ciprofloxacina, Claritromicina, Clindamicina, Oxitetraciclina
e Tetraciclina em concentragbes que representam o risco de aumento na resisténcia
bacteriana, como destacado por Teixeira et al. (2021), os farmacos representam uma

categoria critica de contaminantes.

1 Fonte retirada do Jornal da USP. Disponivel em: https://jornal.usp.br/atualidades/bacterias-sao-organismos-vivos-que-
-podem-sofrer-mutacoes/
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Apresenca destes compostos em concentragdes significativas em aguas superficiais
pode acontecer através de multiplas formas como por exemplo através da excrec¢ao urinaria
e fecal, assim como o uso de antibiotico para prevencdo de enfermidades em animais
de produgéo alimenticia e residuos industriais liberados no solo e em aguas, gerando
preocupacgdes ndo apenas em relagdo ao impacto ambiental, mas também a saude publica,

demonstrado no esquema adiante (Fig. 1).

[ Aplicacdo ] [ Produgio ]
Medicina Medicina Aquicultura Indistria
Veterindria Humana J
= | L
(o) (o} (o]
Esterco Esgoto Sedi
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de efluentes
industriais
hY
1 iy

[ Agua de Subsolo J"’[ Aguas Superficiais ]‘—
' '
Estagio de Tratamento de Agua }—— Agua Potivel

Figura 1: Esquema de transitoriedade dos antibiéticos no meio ambiente
Fonte: SciELO Brasil

CONSIDERAGCOES FINAIS

Este estudo destaca a urgéncia em abordar a preocupacdo com a resisténcia
bacteriana a antibiéticos, tanto no contexto veterinario quanto no humano. A disponibilidade
abundante de farmacos no mercado representa um facilitador de resisténcia para a
eficacia dos tratamentos e prevencéo de infecgdes por bactérias. O uso excessivo desses
medicamentos pode levar ao desenvolvimento de mutacdes bacterianas, resultando
em cepas resistentes que ultrapassam a capacidade de producdo de novas drogas. A
classificacao de prioridade da OMS ilustra claramente a gravidade do problema, destacando
bactérias de alto risco que necessitam urgentemente de novos tratamentos.

Esta reflexdo nos propée uma visao panoramica dos desafios enfrentados na luta
contra a resisténcia bacteriana causadas pelo uso descomedido de antibi6ticos e enfatiza
a necessidade de adotar estratégias de gestao e politicas eficazes para enfrentar esse
problema.
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RESUMO: A brucelose bovina (BB) é uma
doenca infectocontagiosa, de notificacao
obrigatéria, causada pela bactéria Brucella
abortus, pode ser transmitida aos seres
humanos, sobretudo, pela ingestao de leite
e derivados contaminados, de distribuicao
mundial, endémica no Brasil e considerada
um importante problema de salde
publica. Por isso, se objetivou descrever
a distribuicdo temporal da frequéncia dos
casos de brucelose no rebanho bovino
do estado do Acre no periodo de 2012 a
2019. Para tanto, foi realizado um estudo
observacional descritivo, exploratério, do
tipo ecoldgico, com abordagem quantitativa
no qual os indicadores foram obtidos
durante o0 més de setembro de 2021 a partir
de informagdes do Sistema Nacional de
Informagdo Zoossanitaria (SIZ) disponiveis
no site do Ministério da Agricultura,
Pecuaria e Abastecimento (MAPA). Foram
considerados casos de brucelose bovina
e incluidos no estudo, todos os animais
reagentes ao teste de Antigeno Acidificado
Tamponado (AAT) sendo confirmados
pelo teste do 2-Mercaptoetanol (2-ME) e
outros testes necessarios. Os dados foram
digitados e revisados em programa editor
de planilhas e analisados em programa
estatistico, onde foram calculadas as

Bem-estar animal: Tendéncias e desafios na medicina veterinaria 3

Capitulo 7

43


https://orcid.org/0000-0002-9593-0029
https://orcid.org/0009-0000-5187-6529
https://orcid.org/0009-0005-0596-3636
https://orcid.org/0009-0003-7421-6883
https://orcid.org/0009-0000-5852-3996
https://orcid.org/0009-0004-8659-9583

frequéncias absolutas e relativas das variaveis de interesse. Observou-se que foram
registrados, nos anos de 2012 a 2019, 1.038 casos de brucelose bovina no estado do Acre,
sendo que a maior frequéncia foi identificada no ano de 2013 (30,2%) e a menor em 2019
(0,3%), indicando uma possivel redugéo no nimero de casos no periodo analisado. Contudo,
apesar do provavel decréscimo dos casos, devem-se intensificar e aprimorar as agdes de
vigilancia agropecuaria e de prevencao a brucelose bovina e humana.

PALAVRAS-CHAVE: Brucella abortus. Epidemiologia. Vigilancia em saude.

TEMPORAL DISTRIBUTION OF BOVINE BRUCELLOSIS IN THE STATE OF
ACRE AND ITS IMPLICATIONS FOR PUBLIC HEALTH

ABSTRACT: Bovine brucellosis (BB) is an infectious disease, mandatory notification, caused
by the bacterium Brucella abortus, can be transmitted to humans, especially through the
ingestion of contaminated milk and dairy products, distributed worldwide, endemic in Brazil
and considered an important public health problem. Therefore, the objective was to describe
the temporal distribution of the frequency of brucellosis cases in the cattle herd in the state
of Acre in the period from 2012 to 2019. To this end, a descriptive, exploratory, ecological
observational study was carried out, with a quantitative approach in which the indicators were
obtained during the month of September 2021 from information from the National Animal
Health Information System (SIZ) available on the website of the Ministry of Agriculture,
Livestock and Supply (MAPA). All animals reactive to the Buffered Acidified Antigen (AAT) test
were considered as cases of bovine brucellosis and included in the study, being confirmed
by the 2-Mercaptoethanol (2-ME) test and other necessary tests. The data were entered and
reviewed in a spreadsheet editor program and analyzed in a statistical program, where the
absolute and relative frequencies of the variables of interest were calculated. It was observed
that, from 2012 to 2019, 1,038 cases of bovine brucellosis were recorded in the state of
Acre, with the highest frequency being identified in 2013 (30.2%) and the lowest in 2019 (0.3
%), indicating a possible reduction in the number of cases in the period analyzed. However,
despite the probable decrease in cases, agricultural surveillance and prevention actions
against bovine and human brucellosis must be intensified and improved.

KEYWORDS: Brucella abortus. Epidemiology. Health surveillance.

INTRODUCAO

A brucelose € uma doenca infectocontagiosa, de notificacdo obrigatéria, causada
por bactérias intracelulares facultativas do género Brucella que acomete, principalmente,
animais e seres humanos (Mendes; Venturini, 2018).

Nos humanos, também é conhecida como febre de Malta ou febre ondulante e
se caracteriza por quadros clinicos agudos, subagudos e/ou crénicos que incluem febre
intermitente ou irregular, cefaleia, fraqueza, sudorese profusa, calafrios, emagrecimento e
dores generalizadas com ou sem o envolvimento de 6rgaos como o figado ou baco. Ja nos
animais pode ocorrer reducdo do desempenho reprodutivo, aborto, infertilidade, retencéo
placentéria, mortalidade neonatal ou fraqueza da progénie, além de orquite em machos,
dentre outros (World Organization for Animal Health, 2021).
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A doenca se configura como uma zoonose de distribuicdo mundial, endémica no
Brasil, considerada um importante problema de salde publica. Porém, existem diferentes
prevaléncias entre e dentro das unidades federativas do pais (Brasil, 2020).

No periodo de 2014 a 2018 foram confirmados 19.631 animais com brucelose bovina
e a incidéncia média variou entre 0,03 a 33,93/100.000 bovinos no Brasil, segundo dados
do Sistema de Informagé@o em Saude Animal (Ribeiro ef al., 2020).

Embora numerosas espécies animais sejam fonte de infeccdo da brucelose para
0 homem, os bovinos (Bos indicus e Bos taurus) se constituem como a mais importante.
A infeccdo, causada pela Brucella abortus, pode ser transmitida aos seres humanos por
contato direto, inalagéo e inoculacao acidental e, sobretudo, pela ingestéo de leite e seus
derivados (Mendes; Venturini, 2018).

Neste contexto, foi instituido, no ano 2001, pelo Ministério da Agricultura, Pecuéria
e Abastecimento (MAPA) o Programa Nacional de Controle e Erradicacdo da Brucelose
e da Tuberculose Animal (PNCEBT), visando o rastreamento, redugdo da ocorréncia e
erradicacéo da brucelose bovina no pais (Brasil, 2001).

Neste sentido, as atividades da vigilancia sanitaria e defesa agropecuaria para fins
de triagem clinica e epidemioldgica da brucelose devem envolver testes soroldgicos de
rotina dos animais e andlise do leite e seus derivados visando a identificacdo dos focos
de infeccdo e animais sororreagentes, bem como a fiscalizagéo e eliminagéo de alimentos
contaminados a fim de promover o controle e erradicagdo da doencga nos rebanhos bovinos
e por consequéncia entre os humanos (World Organization for Animal Health, 2021).

Dado ao exposto, o objetivo deste estudo foi descrever a distribuicdo temporal da
frequéncia dos casos de brucelose no rebanho bovino do estado do Acre no periodo de
2012 a 2019.

MATERIAIS E METODO

Foirealizado um estudo observacional descritivo, exploratorio, do tipo ecoldgico, com
abordagem quantitativa no qual os indicadores foram obtidos durante 0 més de setembro
de 2021 a partir de informagdes do Sistema Nacional de Informagdo Zoossanitaria (SIZ)
disponiveis no site do Ministério da Agricultura, Pecuéria e Abastecimento (MAPA), sendo
incluidos na coleta de dados todos os casos registrados no periodo de 2012 a 2019 no
estado do Acre, Brasil.

O estado do Acre esta situado na Regidao Norte, Amazdnia Sul-Ocidental, possui uma
area territorial de 164.173,431 km2, populacéo estimada 906.876 pessoas e um rebanho bovino
estimado em 3.509.682 animais (Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica, 2021).

Foram considerados casos de brucelose bovina, todos os animais reagentes
ao teste de Antigeno Acidificado Tamponado (AAT) sendo confirmados pelo teste do
2-Mercaptoetanol (2-ME) e outros, conforme estabelecido pelo regulamento Técnico do
Programa Nacional de Controle e Erradicacdo da Brucelose e da Tuberculose Animal —
PNCEBT (Brasil, 2017).
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Os dados acerca dos caos de brucelose bovina foram analisados por meio do
programa Microsoft® Office Excel 2016, no qual foram calculadas as frequéncias absolutas
e relativas das variaveis.

RESULTADOS E DISCUSSAO

No estado do Acre foram notificados no periodo de 1.038 casos de brucelose bovina,
sendo que a maior frequéncia foi identificada no ano de 2013 (30,2%) e a menor em 2019
(0,3%), conforme tabela 1.

Consoante o diagnostico situacional do Programa Nacional de Controle e
Erradicacdo da Brucelose e da Tuberculose Animal (PNCEBT), em 2001 iniciaram-se os
inquéritos soroepidemiolégicos para conhecer a prevaléncia da brucelose em diversos
estados brasileiros, sendo que Acre e outros estados tinham previsao de concluséo até o
ano de 2020. Porém, os estudos continuam em andamento e a prevaléncia de brucelose
permanece desconhecida, sendo o territério acreano classificado pelo Departamento de
Saude Animal do Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento (MAPA) na classe E
(Brasil, 2020).

Ano Numero de notificac6es Frequéncia (%)
2012 119 11,5

2013 313 30,2

2014 241 23,2

2015 187 18,0

2016 91 8,8

2017 54 5,2

2018 30 2,9

2019 03 0,3

Total 1.038 100,0

Tabela 1 — Frequéncia dos casos de brucelose (Brucella abortus) no rebanho bovino do estado do Acre,
Brasil, no periodo de 2012 a 2019.

Fonte: SIZ/CIEP/CGPZ/DSA/DAS (2021).

N&o obstante, pesquisas desenvolvidas em diferentes municipios acreanos, mesmo
que poucas e pontuais, ja evidenciaram a brucelose bovina como um relevante problema de
saude animal e um possivel risco a salde publica, tendo em vista seu potencial zoon6tico.

Costa e Alencar (1979) ao analisarem 1.320 animais adultos, de ambos os sexos,
em 26 propriedades diferentes no municipio de Rio Branco, Acre, verificaram 11,69% de
animais reagentes positivos e 4,07% de animais suspeitos. Considerando-se que animais
ao se revelarem suspeitos estdo potencialmente predispostos a infeccao, a incidéncia da
brucelose bovina no municipio de Rio Branco identificada foi de 15,53%.
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Ja Cavalcante et al. (2009) realizaram um estudo visando diagnosticar a ocorréncia
de brucelose em 171 rebanhos leiteiros do estado do Acre por meio teste do anel em leite
(TAL), no periodo de junho a agosto de 2008, em amostras de leite oriundas dos municipios
de Porto Acre, Rio Branco e Placido de Castro, sendo que a frequéncia da brucelose foi de
54,9%, 46,3% e 33,3%, respectivamente. A média total foi de 44,8% de amostras positivas,
evidenciando alta prevaléncia de brucelose nos rebanhos leiteiros do Acre.

Por sua vez, Monteiro e Reis (2013) ao investigaram a ocorréncia de brucelose
bovina em seis propriedades no municipio de Brasileia, Acre, por meio de 138 amostras
sanguineas de vacas mesticas com idade igual ou superior a 24 meses submetidas a prova
do antigeno acidificado tamponado (AAT) observaram que em cinco propriedades (83,6%)
houve animais soropositivos, sendo possivel detectar 23 animais (16,6%) positivos para
brucelose.

No estudo de Silva et al. (2019) com 527 bovinos leiteiros da microrregido de Rio
Branco, Acre (Acrelandia, Bujari, Capixaba, Placido de Castro, Porto Acre e Senador
Guiomard) foi observada uma frequéncia de 10,7% de brucelose, sendo identificado
que o destino inadequado do feto abortado e restos placentarios, o abate de bovinos na
propriedade e a faixa etaria superior a quatro anos foram os fatores de risco estatisticamente
significativos para a infeccgéo.

Com base no grafico 1, foi evidenciado uma possivel redugéo no niumero de casos

de brucelose bovina no periodo de 2012 a 2019 no estado do Acre.
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Grafico 1 — Distribuicdo Temporal da frequéncia de casos de brucelose (Brucella abortus) no rebanho
bovino do estado do Acre, Brasil, no periodo de 2012 a 2019.
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De igual forma, Ribeiro et al. (2020) também identificaram uma tendéncia de reducao
dos casos de brucelose bovina no estado do Acre ao analisarem a distribuicdo espacial e
temporal da brucelose bovina no Brasil, no qual a variagdo percentual anual (APC) da
incidéncia para o estado do Acre foi de — 40,0 (IC95%: - 50,0 / -28,0; p=0,00).

Do mesmo modo, Diniz et al. (2021) ao avaliarem a taxa de ocorréncia de brucelose
bovina em 487 vacas em lactacao distribuidas em 27 fazendas em sete cidades do estado
do Acre, entre 2018 e 2019, utilizando os testes de antigeno acidificado tamponado (AAT) e
de fixagdo de complemento (FC) igualmente verificaram uma ocorréncia de brucelose, em
geral, inferior a observada em outros estados do Brasil, sendo que a taxa foi 1,88% entre
as propriedades investigadas e 11,11% tiveram rebanhos diagnosticados como positivos.

Tal redugdo no numero de casos de brucelose bovina observado no estado do
Acre pode ser resultado da intensificagcdo das campanhas de vacinacao durante o periodo
analisado, pois o PNCEBT instituiu a vacinacao obrigatéria contra brucelose bovina em
todo territério nacional, definindo essa medida sanitdria como estratégia imprescindivel
para o controle da infeccdo no Pais, sendo que o Acre, no ano de 2020, possuia 159
médicos veterinarios e 2.241 vacinadores auxiliares cadastrados pelo MAPA e apresentou
evolugado no indice vacinal no periodo de 2014 a 2018, embora ainda esteja abaixo do
indice desejavel (Brasil, 2020).

Todavia, apesar da ingestdo de alimentos de origem animal contaminados seja
uma das principais formas de transmissdo da brucelose aos seres humanos, ndo existem
pesquisas que avaliem a brucelose humana e/ou analisem a qualidade de alimentos
produzidos a partir do rebanho bovino do estado do Acre. Embora, a presencga de bactérias
do género Brucella ja tenha sido identificada em leite e seus derivados e seres humanos
em outros estados brasileiros.

No estudo de Silva et al. (2018) em que foram analisadas amostras de queijo Minas
artesanal (QMA) na microrregido do Serro, Minas Gerais, no qual todos os queijos eram
produzidos de bovinos declarados negativos para brucelose por testes soroldgicos anuais
realizados por veterinarios autdnomos, os resultados da técnica de reacédo em cadeia da
polimerase (PCR) mostraram que 30,9% dos 55 QMA analisados estavam positivos para
Brucella spp.

Ja Paula et al. (2015) ao avaliarem 30 amostras de leite cru comercializadas
clandestinamente na regiédo de Botucatu, Sdo Paulo, bem como 50 amostras de leite
entregues em laticinio, previamente a pasteurizacéo, identificaram através da técnica de
PCR que 12,5% foram positivas e 87,5% negativas. Dentre as amostras positivas, 16,6%
eram provenientes de comerciantes ilegais e 10,0% foram obtidas no laticinio.

De igual modo, Carvalho et al. (2016) estimaram a frequéncia da brucelose em
bovinos e em ordenhadores na regido central do Maranhdo em 35 propriedades, nas
quais foram e analisados sorologicamente 525 bovinos com aptiddo leiteira e amostras

sanguineas de 60 ordenhadores. A frequéncia de animais sororreagentes foi de 4,95% no
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teste antigeno acidificado tamponado (AAT), 3,23% e 2,47% nos testes de 2mercaptoetanol
(2ME) e polarizacgéo fluorescente (TPF), respectivamente. A frequéncia de rebanhos foco,
com pelo menos um animal soropositivo, foi de 25,71% e 22,85%, nessa ordem. Referente
aos ordenhadores, 1,66% foi reagente nos testes confirmatérios de 2ME, TPF e fixa¢do de
complemento (FC).

Freitas et al. (2020) realizaram uma pesquisa para descrever o perfil epidemiologico
da brucelose humana na regido de Araguaina, Tocantins. Dos 636 casos suspeitos, 6,91%
foram confirmados através da andlise das fichas de notificag@o/investigacéo de pacientes
atendidos no municipio no periodo de 2010 a 2016. A média de incidéncia foi de 2,3 casos
ao longo do periodo e a faixa etaria de 21 a 40 anos foi a mais acometida (8,5%). Houve
associacdo com o sexo masculino, residentes de zona rural, pacientes com ensino superior,
contato com tecidos, secre¢des e/ou animais infectados, dentre outros.

CONSIDERAGCOES FINAIS

As poucas informagbes epidemiolégicas sobre a brucelose humana e animal no
territorio acreano dificultam uma anélise mais criteriosa e acurada da real situagédo da
doenca, podendo, consequentemente, subestimar a verdadeira frequéncia de casos.

Dessa forma, apesar do provavel decréscimo dos casos no rebanho bovino, devem-
se escolher as melhores estratégias, acompanhar e aprimorar as agbes de vigilancia,
prevencéo, controle e erradicacdo da brucelose, principalmente, através da intensificacéo
das campanhas de vacinacdo, por meio da busca ativa e realizacdo da investigacéo

soroepidemioldgica dos animais, do leite e seus derivados e humanos suspeitos.
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RESUMO: Erros de prescricbes em
receituarios sdo uma das principais causas
de reacgOes iatrogénicas em animais de
companhia na medicina veterinaria. Desse
modo, este trabalho teve como objetivo
avaliar as prescricbes de médicos (a)
veterinarios (a) em periodo de residéncia,
com o propoésito de elencar medidas
preventivas a iatrogenia relacionada a
prescricdo de medicamentos. O estudo
foi transversal, onde foram analisadas
as prescricdes para cées e gatos de um
hospital veterinario universitario. Os dados
foram compilados em planilhas Excel,
quantificados e descritos em frequéncia
absoluta e relativa, com média e desvio
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padrdo. O nivel de significancia adotado
foi 5%. Foram avaliados 406 receituarios,
destes todos apresentavam pelo menos um
erro. Os dados ausentes mais expressivos
foram a quantidade total de medicamentos
(n= 259), siglas e abreviaturas incorretas
(n=331), auséncia da forma farmacéutica
(n=107) e concentracao (n=71). A qualidade
das prescricbes do hospital em estudo
precisa ser adequada, a fim de que sejam
evitadas falhas de medicagéo e o processo
de atendimento a satde dos animais torne-
Se mais seguro.

PALAVRAS-CHAVE: latrogénico, erros de
prescricdo, medicina veterinaria.

ABSTRACT: Prescription errors are one of
the main causes of iatrogenic reactions in
companion animals in veterinary medicine.
Thus, this study aimed to evaluate the
prescriptions of veterinarians during a
residency program, with the purpose of listing
iatrogenic preventive measures related to
drug prescription. The prescriptions for dogs
and cats of a university veterinary hospital
were analyzed through a cross-sectional
study. Data were compiled in Excel
spreadsheets, quantified and described in
absolute and relative frequency, with mean
and standard deviation. The significance
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level adopted was 5%. A total of 406 prescriptions were evaluated, of which all had at
least one error. The more expressive missing data was the total amount of drugs (n 259),
incorrect acronyms and abbreviations (n=331), absence of pharmaceutical form (n=107) and
concentration (n=71). The quality of the prescriptions of the hospital under study needs to
be improved, so that medication failures are avoided and the process of health care for the
animals becomes safer.

KEYWORDS: latrogenic, prescription errors, veterinary medicine.

INTRODUCAO

Entende-se por iatrogenia medicamentosa como uma alteracdo, antes inexistente,
ndo intencional, indesejavel, a qual causa danos ao paciente, provocada logo apds a
administracéo de medicamentos prescritos por profissionais da saude (REEVE et al., 2018).

No campo farmacolégico, as principais causas iatrogénicas séo advindas de omisséo
de doses utilizadas na terapéutica do paciente, erro ou falha de registro no receituéario
sobre a concentracdo, via de administracéo, intervalo entre doses incorretas ou ausentes
e prescricéo errénea da posologia (JUNIOR et al., 2019). A maioria das falhas de carater
iatrogénico estédo presentes no decorrer do atendimento inicial ao paciente, além disso ndo
€ raro profissionais da area da saude nao identificarem de forma correta tais falhas (MAIA
et al., 2018).

Assim, notificacdes em relacdo aos eventos adversos provenientes de erros
iatrogénicos séo escassas em artigos médicos, principalmente na medicina veterinaria e de
origem medicamentosa, fator o qual corrobora para que o0 assunto em questéo seja ainda
comumente praticado pelos profissionais da satde no ambito hospitalar (MAIA et al., 2018).

Dessa forma, compreender os fatores geradores de iatrogenia em animais de
companhia é imprescindivel para estabelecer estratégias corretas e precisas de maneira a
identificar e prevenir equivocos durante a rotina de elaboragao das prescricdes na medicina
veterinaria (MAIA et al., 2018). Diante do exposto, objetivou-se identificar e elencar os
principais erros de prescricdo de medicamentos com o intuito educativo de ampliar a rede

de informacdes preventivas a erros desta natureza.

MATERIAL E METODOS

A pesquisa foi conduzida no Hospital Veterinario da Universidade Federal Rural da
Amazobnia em Belém - PA. Foram analisados receituarios eletronicos prescritos por médicos
veterinarios residentes do 1° e 2° ano, destinados a cées e gatos, no periodo de junho a
setembro do ano de 2021, por meio do software de gerenciamento de clinicas veterinarias,
o Sistema Veterinario - SisVet®.

Como critérios de identificagcdo de erros de prescricdo, foram estudados 406
receituarios, se estes continham: nome do paciente, peso, raca, espécie, sexo, idade;
em relagdo aos medicamentos, foram analisados: ocorréncia de erros de grafia, tanto em
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relagdo ao nome do principio ativo ou do nome comercial, indicagéo do tipo de uso, se de
uso veterinario e/ou humano; sobre a apresentagéo do produto, tais itens foram avaliados:
concentragdo, forma farmacéutica, quantidade total; dados sobre 0 modo de uso, ou seja,
a via de administracao, o intervalo entre doses, o tempo de duracgéo do tratamento com a
medicacgéao e por fim a ocorréncia do uso de siglas/abreviagcoes também foram examinados.

As informacgbes foram anotadas em caderno de campo manualmente, posteriormente
compiladas em planilha utilizando o Microsoft Office Excel® e submetidas a anélise
quantitativa, em frequéncia absoluta e relativa. O nivel de significAncia adotado para o

calculo amostral foi de 5%.

RESULTADOS

No trabalho realizado, percebeu-se uma quantidade significante de erros cometidos
pelos residentes médicos veterinarios nas prescricdes do hospital universitario. Foram avaliados
406 receituérios, destes todos apresentavam pelo menos um erro. Em relacdo as informacdes
dos pacientes animais, os dados ausentes eram referentes a idade, raca e sexo (Tabela 1).

Respectivamente, as falhas mais expressivas observadas nas prescricoes foram
em relacéo a siglas e abreviaturas escritas erroneamente, auséncia na quantidade total de

medicamentos, forma farmacéutica e concentragcéo (Tabela 2).

Variaveis dos animais Frequéncia das variaveis Percentuais das variaveis
ausentes nos receituarios ausentes nos receituarios ausentes nos receituarios
Sexo 4 1%
Raca 8 2%
Idade 29 7,1%

Tabela 1- Dados ausentes em receituarios de caes e gatos atendidos no Hospital Veterinario
universitario Dr. Mario Dias — Belém/Para Teixeira.

Fonte: SOUZA (2022).

Variaveis dos medicamentos Frequéncia das variaveis Percentuais das variaveis
ausentes nos receituarios ausentes nos receituarios ausentes nos receituarios
Erros de grafia 32 8%
Concentracao 71 17%
Forma farmacéuticas 107 26%
Quantidade total de 259 64%
medicamentos
Erros de siglas e abreviaturas 331 82%

Tabela 2 - Informagdes ausentes e incorretas sobre medicamentos nos receituérios de caes e gatos
atendidos no Hospital Veterinario universitario Dr. Mario Dias — Belém/Para Teixeira.

Fonte: SOUZA (2022).
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DISCUSSAO

Os prontuarios médicos de acordo com Slowinski et al (2016) tém por objetivo
estabelecer um completo dossié do acompanhamento da evolugdo da doenga, para fins
estatisticos, manutencdo da meméria dos servicos prestados pelo profissional, caso o
mesmo responda por algum tratamento sem sucesso. Embora os autores refiram-se a
medicina humana, o trecho corrobora positivamente para a medicina veterinaria.

Um estudo promovido por Leite et al. (2018) pode-se inferir que a presenca de
eventos iatrogénicos medicamentosos é advinda principalmente por erros cometidos em
ambiente hospitalar. Além disso, segundo Dutra et al. (2017), os erros que corroboram para
a ocorréncia de iatrogenia acontecem desde o momento da prescricdo do medicamento,
dispensacédo e administracdo, estando ou nao relacionada a dose, horario, paciente certo,
entre outros.

De maneira legal, os dados do paciente animal ndo sdo exigidos em uma prescri¢cao,
porém no tratamento terapéutico € de fundamental importancia considerando os critérios
de seguranga (SPINOSA et al. 2006). Embora as variaveis ja citadas sejam comuns e
Obvias, em um mesmo ambiente hospitalar pode haver animais compartilhando algumas
informacdes em comum gerando assim equivocos de prescricdo de medicamentos (PAZIN-
FILHO et al. 2013).

A iatrogenia medicamentosa no ambito hospitalar também pode ter como causa
a auséncia ou prescricdo errnea da concentragdo no receituario aviado visto que este
dado esté relacionado as caracteristicas farmacolégicas e a necessidade da qualidade da
terapéutica do paciente (JUNIOR et al. 2019; SOUZA et al. 2018).

A necessidade de identificagdo da forma farmacéutica na prescricdo surge da
necessidade de adequacéo das necessidades fisiologicas de cada animal, possibilitando
o tratamento na duracdo correta, evitando eventos adversos e assim, favorecendo a
promog¢ao da saude e bem-estar animal (SOUZA et al. 2018). A auséncia do tipo de forma
medicamentosa em receituarios pode levar a troca do farmaco no momento da administragao
pelo responsavel do animal e também em sua dispensacgéo no ato da compra (Catanheide
et al. 2016).

O registro da via de administragdo no receituario é de suma importancia para
a qualidade da resposta terapéutica implementada no paciente, evitando possiveis
ocorréncias iatrogénicas (JUNIOR et al. 2019).

A duragdo do tratamento & importante para o acompanhamento e a correta
dispensacdo do medicamento, pois evita o seu uso prolongado e dispensavel, reduzindo
potenciais efeitos iatrogénicos no animal (DUTRA et al. 2017). Outrossim, a auséncia
quanto ao tempo de uso de antimicrobianos, por exemplo, pode ocasionar ao animal
principalmente resisténcia bacteriana e sobrecarga de 6rgaos vitais como figado e rim,
comprometendo assim o tratamento e saude do paciente (LOUREIRO et al. 2019).
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Aimportancia da quantidade total do medicamento utilizada no tratamento do animal
€ justificada devido ser uma das principais causas de eventos adversos e iatrogénicos,
pois quando nao é informada na prescricao ocasiona excedentes de medicamentos e induz
o tutor a administrar medicag¢des por conta propria em seu animal (ZIELKE et al. 2018)
(Tabela 2).

A utilizag&o de siglas e abreviaturas incorretas € uma das principais causas de erros
de medicagéao por induzir a confusdes e falhas de administracao de medicamentos (ROCHA
et al. 2015). A Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) recomenda que as
abreviaturas e siglas sejam padronizadas no ambito hospitalar, possibilitando a correta
comunicacao entre prescritor e leitor evitando falhas que promovam eventos adversos de
medicamentos.

De acordo com Reeve et al. (2018), a utilizacdo da prescricdo eletrénica pelos
profissionais da area da saide em ambiente hospitalar melhora a qualidade no entendimento
da terapéutica, pois permite que sejam padronizadas, completas e legiveis modernizando
e simplificando os sistemas comuns ja existentes. No entanto, neste estudo, embora as
406 prescricoes fossem digitais, os erros ainda persistiram, mostrando assim a incorreta

utilizacdo desse modo de prescricdo de medicamentos.

CONCLUSAO

O presente estudo evidencia que os receituarios eletrénicos aviados néo estao em
conformidade com o padrédo indicado, visando a segurangca do paciente animal. Dessa
forma, compreende-se a necessidade de identificar os erros de prescricdo, haja vista
que contribuem para ocorréncias de efeitos adversos iatrogénicos no paciente animal.
Desse modo, a reducéo das falhas de prescricdo somente seré possivel quando a adogao
de medidas mais efetivas de prevengdo no ambiente hospitalar forem tomadas como a
educacao continuada dos médicos veterinarios prescritores e a produgdo continua de
trabalhos no campo da medicina veterinaria sobre o tema. Logo, esse estudo alcanga seu
objetivo tanto de analisar e elencar os erros mais frequentes na elaboragéo dos receituarios.
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RESUMO: O leite transcende sua simples definicdo como um alimento essencial na dieta
humana; ele se revela como um composto bioquimico multifacetado e um elemento econémico
crucial, que incita estudos de grande importancia. Desde suas propriedades fundamentais
até sua influéncia no mercado global, o leite € um tema abrangente que abarca uma miriade
de topicos relevantes. Este fluido nutritivo exibe uma diversidade impressionante em sua
composi¢cao, atendendo a uma ampla gama de gostos e necessidades. Nao se limita apenas
ao leite de vaca, conhecido como leite integral, mas também engloba outras fontes que
oferecem recursos similares, como o leite de cabra e de bufalo, entre outros. As propriedades
bioguimicas presentes no leite também desempenham um papel significativo na promog¢éo
da satde humana.

PALAVRAS-CHAVE: salude humana; propriedades do leite; bioquimica; mercado global;
animais de produgéo

EXPLORING DAIRY DIVERSITY: A COMPARATIVE ANALYSIS OF THE
BIOCHEMISTRY OF COW’S MILK IN CONTRAST WITH OTHER ANIMAL
SPECIES

ABSTRACT: Milk transcends its simple definition as an essential food in the human diet;
it reveals itself as a multifaceted biochemical compound and a crucial economic element,
prompting studies of great importance. From its fundamental properties to its influence on
the global market, milk is a comprehensive subject that encompasses a myriad of relevant
topics. This nutritious fluid exhibits impressive diversity in its composition, catering to a wide
range of tastes and needs. It is not limited solely to cow’s milk, known as whole milk, but also
encompasses other sources that offer similar resources, such as goat and buffalo milk, among
others. The biochemical properties present in milk also play a significant role in promoting
human health.

KEYWORDS: human health; milk properties; biochemistry; global market; production animals
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INTRODUCAO

O leite € um elemento fundamental na dieta humana, oferecendo uma fonte rica
e variada de nutrientes essenciais para o crescimento e desenvolvimento do organismo.
Embora o leite de vaca seja 0 mais comum e amplamente consumido em muitas partes
do mundo, a diversidade do reino animal oferece uma gama igualmente diversa de
alternativas lacteas. Este estudo busca explorar e comparar a bioquimica do leite de vaca
com o de outros animais, destacando as diferengas e semelhangcas em suas composi¢coes
e potenciais implica¢des nutricionais.

O leite de vaca tem sido historicamente uma fonte crucial de nutricdo para as
sociedades humanas, fornecendo uma gama equilibrada de proteinas, lipidios, carboidratos,
vitaminas e minerais. No entanto, os avangos na producdo e na ciéncia alimentar tém
levado a exploracédo de outras fontes lacteas, como o leite de cabra, ovelha, bufalo e
até mesmo de animais menos convencionais. Cada uma dessas variedades apresenta
uma composi¢do bioquimica Unica, que pode influenciar sua adequagédo nutricional e
aplicabilidade em diferentes contextos dietéticos e gastronémicos (ASTOLFI et al., 2020).

A comparacgéo entre o leite de vaca e o de outros animais ndo se limita apenas
a sua composicao nutricional basica. Ela se estende a analise de fatores como sabor,
textura, digestibilidade e potenciais beneficios para a saude. Por exemplo, o leite de cabra
¢é frequentemente elogiado por sua digestibilidade superior em comparacéo com o leite de
vaca, enquanto o leite de bufalo &€ conhecido por ter uma concentracdo mais elevada de
certos nutrientes, como gorduras e proteinas (BALOS et al. 2023).

Além das diferencas nutricionais, a bioquimica do leite de diferentes espécies
também pode afetar sua aplicacdo na indlstria alimenticia. Processos de transformacéo,
como fermentacdo e coagulacdo, podem variar dependendo da fonte do leite, resultando
em uma variedade de produtos lacteos distintos. Compreender essas diferengas é
essencial para a criagédo de produtos alimenticios inovadores e para atender as demandas
de consumidores cada vez mais conscientes e diversificados (QUAN et al., 2020).

Em suma, explorar o comparativo da bioquimica do leite de vaca com o de outros
animais € fundamental ndo apenas para ampliar nosso conhecimento sobre a diversidade
dos alimentos lacteos, mas também para orientar escolhas alimentares mais informadas
e promover a inovagao na industria alimenticia. Este artigo fornecerd uma visdo geral da
bioquimica do leite de vaca em contraste com outras espécies animais

COMPONENTES ESSENCIAIS E A DIVERSIDADE CLASSIFICATORIA DO
LEITE

O leite é uma substancia nutritiva e complexa, composta principalmente por agua,
gorduras, proteinas, lactose (um tipo de aglcar) e minerais. A composicéo exata do leite
pode variar dependendo da espécie animal que o produz, mas os principais componentes
permanecem consistentes em todas as variedades de leite (CHEUNG; MEHTA, 2015).
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As gorduras sdo uma parte essencial do leite, fornecendo energia e contribuindo
para a textura e sabor. A quantidade de gordura varia entre as diferentes espécies de
animais e até mesmo entre individuos da mesma espécie. No leite de vaca, por exemplo,
as gorduras podem ser encontradas em forma de glébulos suspensos na parte liquida
(MOHAN et al., 2021).

As proteinas do leite sdo importantes para o crescimento e desenvolvimento, além
de desempenharem um papel crucial na estrutura e funcionalidade do leite. A caseina e
a proteina do soro sdo as duas principais classes de proteinas encontradas no leite. A
caseina € responsavel pela maioria das proteinas no leite, enquanto a proteina do soro é
encontrada em menor quantidade, mas é mais soluvel.

A lactose é o carboidrato predominante no leite, e € uma fonte importante de
energia, especialmente para os jovens mamiferos. E composta por glicose e galactose, e
sua digestao requer a enzima lactase. Algumas pessoas tém intolerancia a lactose devido
a deficiéncia de lactase (CHEUNG; MEHTA, 2015).

Aimportancia do pH do leite é indiscutivel, podendo ser empregado até mesmo para
avaliar a saude da vaca e as condi¢des higiénicas do ambiente de ordenha. A acidez do leite
fresco geralmente varia de 0,12% a 0,23% em acido latico. Diversos métodos podem ser
empregados para determinar essa acidez, todos utilizando solug¢des de hidréxido de sédio
como titulante e solugéo de fenolftaleina como indicador. Essa acidez € determinada pela
porcentagem de &cido latico presente no leite, que naturalmente varia de 14 a 16° Dornic.
O aumento da acidez ocorre devido ao desenvolvimento bacteriano, que transforma a
lactose em acido latico. Um crescimento bacteriano excessivo pode elevar a acidez a niveis
prejudiciais, ultrapassando os 18° Dornic, o que pode afetar a recepgéo e 0 processamento
do leite (VENTURINI et al., 2007).

A densidade do leite representa a relacdo entre seu peso e volume, geralmente
medida a 15°C ou ajustada para essa temperatura. Em média, a densidade do leite é
de 1,032 g/mL, variando entre 1,023 e 1,040 g/mL. A densidade da gordura do leite &
aproximadamente 0,927, enquanto a do leite desnatado é cerca de 1,035. Portanto, um
leite com 3,0% de gordura tera uma densidade em torno de 1,0295, enquanto um com 4,5%
terd uma densidade de aproximadamente 1,0277. A densidade do leite possibilita avaliar
a relagéo entre os solidos e o solvente, sendo utilizada junto com o teste de gordura para
determinar o teor de s6lidos. Uma densidade abaixo do esperado pode indicar adulteracéo
do leite (adigdo de agua), problemas nutricionais ou de saude do animal (VENTURINI et
al., 2007)

O pH do leite recém-ordenhado de uma vaca saudavel pode variar entre 6,4 e
6,8, servindo também como indicador da qualidade sanitaria e da estabilidade térmica do
produto. Em casos graves de mastite, o pH pode alcancar 7,5, enquanto na presenca de
colostro, pode diminuir para 6,0 (VENTURINI et al., 2007).
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O leite pode ser categorizado de acordo com sua fonte animal (como leite de vaca,
de cabra, de ovelha, entre outros), seu teor de gordura (inteiro, desnatado, semidesnatado),
seu processamento (leite cru, pasteurizado, homogeneizado) e sua finalidade (para
consumo direto, fabricagdo de queijos, produtos lacteos, etc.). Cada tipo de leite possui
caracteristicas Unicas de sabor, textura e composi¢éo nutricional, atendendo a diferentes
preferéncias e necessidades dietéticas.

Leite de cabra

O leite de cabra € uma alternativa popular ao leite de vaca, oferecendo uma série
de beneficios nutricionais e sendo consumido em varias partes do mundo. Uma das
caracteristicas distintivas do leite de cabra é sua composi¢cdo unica, que o torna mais
digerivel para algumas pessoas que tém dificuldade em digerir o leite de vaca devido a
presenca de caseina alfa S1 em menor quantidade. Isso faz com que seja uma opc¢éo
viavel para aqueles com intolerancia a lactose ou alergias ao leite de vaca.

Além disso, o leite de cabra é conhecido por ter uma estrutura de gordura menor em
comparacao com o leite de vaca, o que o torna mais facil de ser digerido pelo organismo
humano. Essa caracteristica também contribui para uma textura mais leve e sabor mais
suave, sendo uma escolha preferida para muitos consumidores que buscam alternativas
lacteas (CLARK; GARCIA, 2017).

Do ponto de vista nutricional, o leite de cabra é rico em proteinas, célcio, vitaminas
e minerais essenciais para a saude humana. Ele contém uma quantidade significativa de
acido folico, vitamina A e vitamina D, bem como minerais como célcio, fésforo, potassio e
magnésio, que desempenham papéis importantes no fortalecimento dos ossos e dentes, na
func@o muscular e na saude cardiovascular (PROSSER, 2021).

Segundo Prosser (2021) o leite de cabra tem sido associado a diversos beneficios para
a saude. Estudos sugerem que seus componentes podem ajudar na redugao das lipoproteinas
de baixa densidade (LDL), na prevencao de doencas cardiovasculares e na promo¢éao de uma
pele mais saudavel devido as suas propriedades antioxidantes e anti-inflamatérias.

Outro aspecto interessante do leite de cabra é sua versatilidade na culinaria. Ele
pode ser utilizado para fazer uma variedade de produtos lacteos, como queijos, iogurtes,
manteigas e sorvetes, cada um com seu proprio sabor e textura caracteristicos. Sua
natureza mais suave e menos acida em comparacao com o leite de vaca também o torna
uma escolha popular para a producéo de queijos macios e cremosos.

Além disso, a producdo de leite de cabra & frequentemente considerada mais
sustentavel em comparagcédo com a produgéo de leite de vaca, pois as cabras consomem
menos recursos, como agua e alimentos, e tém um ciclo de reprodugédo mais curto. Isso
faz com que o leite de cabra seja uma opg¢éo atraente para aqueles preocupados com a
pegada ambiental de suas escolhas alimentares (NAYIK et al., 2021).
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Leite de bufala

O leite de bufala € uma alternativa lactea menos comum, mas altamente nutritiva,
originaria de regides onde os bufalos sdo criados, como partes da Asia e da ltalia. E
conhecido por sua rica composicdo nutricional e sabor caracteristico, tornando-se uma
escolha preferida em varias culturas culinarias. O leite de bufala tem uma concentragcéo de
gordura mais elevada do que o leite de vaca, o que contribui para sua textura cremosa e
sabor mais pronunciado (GARAU et al., 2021).

Uma das caracteristicas distintivas do leite de budfala é seu teor mais elevado de
gordura e proteina em comparacao com o leite de vaca. Isso o torna uma fonte excelente de
energia e nutrientes essenciais, como calcio, vitaminas do complexo B e minerais, incluindo
ferro e fosforo. Essa composic@o nutricional robusta faz com que o leite de bufala seja
uma opc¢ao valiosa para individuos que buscam uma dieta equilibrada e rica em nutrientes
(PANTOJA et al., 2022)

Além disso, o leite de bufala é frequentemente utilizado na producéo de laticinios
de alta qualidade, como queijos, iogurtes e manteigas. Seus atributos Unicos conferem aos
produtos lacteos feitos a partir dele um sabor distinto e uma textura cremosa, apreciados
por muitos apreciadores de queijo em todo o mundo. Queijos de bufala, como a mozzarella
de bufala italiana, sdo especialmente conhecidos por sua qualidade superior e sabor
auténtico.

Em termos de saulde, o leite de bufala é elogiado por seus potenciais beneficios,
incluindo propriedades anti-inflamatérias e digestivas. Além disso, seu teor mais elevado
de célcio e proteina pode ajudar na manutencdo da saude éssea e muscular, bem como
na recuperagdo muscular apés o exercicio fisico. Esses atributos fazem com que o leite
de bufala seja uma escolha popular entre atletas e individuos preocupados com a salude
(BECSKEI et al., 2020).

No entanto, é importante observar que o leite de bufala pode nao estar amplamente
disponivel em todas as regibes e pode ser mais caro do que o leite de vaca devido a menor
escala de producgéo. Apesar disso, seu perfil nutricional robusto e sabor distintivo o tornam
uma opc¢ao atraente para aqueles que buscam variedade e qualidade em sua dieta lactea.

CONCLUSAO

Em suma, a anélise comparativa da bioquimica do leite de vaca em contraste
com outras espécies animais revela uma vasta diversidade lactea, oferecendo insights
valiosos sobre as complexidades da producao de leite e suas potenciais aplicacdes. Esta
pesquisa destaca ndo apenas as diferencas nas composi¢cbes quimicas e propriedades
fisicas dos diversos tipos de leite, mas também ressalta a importancia de considerar as
nuances bioldgicas e ambientais que influenciam essas caracteristicas. Ao explorar essa
diversidade, podemos aprimorar nossa compreensdo sobre 0s processos fisiologicos
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subjacentes a lactagdo em diferentes espécies, bem como identificar oportunidades para
otimizar a producéo e utilizacao de produtos lacteos. Além disso, essa analise comparativa
ressalta a necessidade de abordagens interdisciplinares e colaborativas na investigacao da
biologia do leite, visando promover avancos significativos ho campo da nutricdo, saude e
bem-estar animal. Em Ultima analise, esta pesquisa oferece uma base solida para futuros
estudos que visem ampliar nosso conhecimento sobre a diversidade lactea e seu impacto

em diversos aspectos da sociedade.
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CAPIiTULO 10
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RESUMO: O herpesvirus felino tipo 1 (HVF-
1) € um DNA virus envelopado pertencente
a familia Herpesviridae, sendo um dos
mais prevalentes em gatos, causando
rinotraqueite viral felina, responsavel por
mais da metade das doencas virais do

Data de aceite: 01/04/2024

trato respiratério superior e pode levar a
lesbes oculares resultando em perda de
visdo. Embora o curso da doenca seja
principalmente leve, as infecgbes por
HVF-1 também podem causar sintomas
graves, incluindo pneumonia, gastrite e
bronquiolite necrosante. Apesar da vacina
disponivel reduzir a gravidade da doenca,
ela ndo previne a infeccao nem limita a
disseminacéo do virus. Curiosamente, o
HVF-1 utiliza diferentes vias de replicagéo
e internalizacdo dependendo do tipo de
célula e tecido, o que constitui importantes
fatores regulatérios no hospedeiro e
participam do papel pré- ou antiviral. Neste
capitulo, n6s abordaremos 3 diferentes
vias: 1) endocitose mediada por receptor,
processo no qual os HVF-1 geralmente
utilizam os proteoglicanos heparan sulfato
(via glicoproteina B) para se ligarem a
célula suscetivel, e glicoproteina C que
permite ou aumenta a interacdo do virus
com o receptor, enquanto a glicoproteina
D medeia a endocitose, interagindo com o
receptor de entrada. A internalizagéo pode
ocorrer por endocitose dependente de pH
e mediada por dinamina ou caveolina. 2)
microRNAs (miRNAs), que estao envolvidos
na regulacédo da replicacédo do HVF-1 no
hospedeiro através do direcionamento
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direto ao genoma viral e o direcionamento indireto dos genes do hospedeiro para modular
o ciclo de vida dos virus. De forma geral, a infeccao viral pode alterar o perfil de expressao
dos miRNAs do hospedeiro e até mesmo desenvolver seus proprios sistemas de miRNA para
manter um ambiente propicio a infeccao, proliferagéo ou laténcia. Por outro lado, o hospedeiro
também regula positivamente a expressao de miRNAs celulares com fungéo antiviral para
inibir a replicagéo do virus. 3) processo autofagico, no qual foram descritos alguns inibidores,
que bloqueiam a fusdo dos autofagossomos com os lisossomos, diminuindo a proliferacéo
e a viabilidade do HVF-1. A elucidacdo dos mecanismos de entrada do HVF-1 pode apoiar
esforgos futuros para limitar a transmisséo do virus ou desenvolver novos antivirais.
PALAVRAS-CHAVE: Herpesvirus Felino 1; microRNAs; Autofagia; Endocitose; Estratégias
terapéuticas.

ABSTRACT: Feline herpesvirus type 1 (FHV-1) is an enveloped DNA virus belonging
to the Herpesviridae family, being one of the most prevalent in cats, causing feline viral
rhinotracheitis, responsible for more than half of viral diseases of the upper respiratory tract
and can lead to eyes lesions resulting in loss of vision. Although the course of the disease
is mostly mild, FHV-1 infections can also cause severe symptoms, including pneumonia,
gastritis, and necrotizing bronchiolitis. Meanwhile the available vaccine reduces the severity
of the disease, it does not prevent infection or limit the spread of the virus. Interestingly, FHV-1
uses different replication and internalization pathways depending on the cell type and tissue,
which constitute important regulatory factors in the host and participate in the pro- or antiviral
role. In this chapter, we will address 3 different pathways: 1) receptor-mediated endocytosis,
a process in which FHV-1 generally uses heparan sulfate proteoglycans (via glycoprotein B)
to bind to the susceptible cell, and glycoprotein C that allows or enhances the interaction of
the virus with the receptor, while glycoprotein D mediates endocytosis by interacting with the
entry receptor. Internalization can occur by pH-dependent endocytosis mediated by dynamin
or caveolin. 2) microRNAs (miRNAs), which are involved in regulating FHV-1 replication in
the host through direct targeting of the viral genome and indirect targeting of host genes to
modulate the virus life cycle. In general, viral infection can alter the host’s miRNA expression
profile and even develop its own miRNA systems to maintain an environment conducive to
infection, proliferation or latency. On the other hand, the host also upregulates the expression
of cellular miRNAs with antiviral function to inhibit virus replication. 3) Autophagic process, in
which some inhibitors have been described, which block the fusion of autophagosomes with
lysosomes, reducing the proliferation and viability of FHV-1. Elucidating the mechanisms of
FHV-1 entry may support future efforts to limit virus transmission or develop new antivirals.
KEYWORDS: Feline Herpesvirus 1; microRNAs; Autophagy; Endocytosis; Therapeutic
strategies.

INTRODUCAO

Os herpesvirus ja foram descritos infectando uma ampla variedade de vertebrados
como repteis, aves e mamiferos. Especificamente o herpesvirus felino-1 (HVF-1), infecta
gatos domésticos, mas o tigre e as chitas também s&o susceptiveis (MARINO et al., 2021;
SUN et al., 2014; GADSDEN et al., 2012; REED et al., 2004.; JONES, 2003).

Bem-estar animal: Tendéncias e desafios na medicina veterinaria 3 Capitulo 10

66



O HVF-1 € um membro da familia Herpesviridae, subfamilia Alphaherpesvirinae,
género Varicellovirus. Causa a rinotraqueite felina, que inclui doencas respiratérias
superiores e doencgas oculares. Além disso, a infecg¢ao inclui 0 aborto em gatas gestantes,
distdrbios neuroldgicos, infeccdes latentes e altas taxas de mortalidade, especialmente em
gatos filhotes (SYNOWIEC et al., 2023; GATHERER et al., 2021; NASISSE, 1990).

Morfologicamente, o herpesvirus consiste em nucleo, capsideo, tegumento e
envelope. O nucleo contém o genoma viral empacotado no capsideo contendo uma
molécula de DNA linear. O genoma contém 70-170 genes que codificam proteinas, 43 dos
quais sao compartilhados pela familia, sugerindo uma estratégia de replicacdo comum.
(SYNOWIEC et al., 2023; GATHERER et al., 2021).

O envelope é coberto por pelo menos 12 diferentes glicoproteinas: gB, gC, gD, gE,
gG, gH, gl, gJ, gK, gL, gM, e gN em sua superficie, em formas e tamanhos distintos. Alguns
existem como heterodimeros (gH/gL e gE/gl), enquanto a maioria existe como monémeros
(MADAVARAJU et al., 2020; AKKARAWONGSA et al., 2009).

Uma vez estabelecida a infecgdo sistémica primaria, as glicoproteinas do HVF-
1 ligam-se aos receptores de superficie da célula hospedeira. A presenca de quatro
glicoproteinas (gB, gD, gH e gL) e seus receptores sao suficientes para iniciar o processo
de adeséo e fuséo do envelope viral a membrana da célula hospedeira. (MADAVARAJU et
al., 2020; KARASNEH et al., 2011; AKKARAWONGSA et al., 2009).

ENDOCITOSE MEDIADA POR RECEPTOR

O FHV-1 usa diferentes vias de entrada de acordo com as linhagens celulares e
adaptam-se rapidamente para utilizar a via endocitica que pode ser mediada por caveolina,
clatrina, dependente de pH, dependente de dinamina, variando de acordo com o tipo de
célula a ser infectada (SYNOWIEC et al., 2023; PRAENA et al., 2020; RAHN et al., 2011;
HASEBE et al., 2009).

Durante o processo de entrada, o FHV-1 geralmente utiliza proteoglicanos heparan
sulfato para se ligarem a célula hospedeira, servindo assim como moléculas de adeséo.
A glicoproteina C (gC) permite ou aumenta a interacdo do virus com o receptor e a
glicoproteina D (gD) medeia a ligagdo dos FHV-1, interagindo com o receptor de entrada
da célula alvo. Durante o processo de internalizagdo os HSV-1 sado transportados para
o0s endossomos iniciais da célula hospedeira. O pH endossomal levemente acido (6,2 a
6,4) induz mudancas conformacionais favoraveis a fus@o da maioria das glicoproteinas
virais. Porém, o pH néo tem efeito detectavel sobre gD, mas também nao se constitui
como uma barreira para sua ligagéo aos receptores da célula hospedeira, o que é de suma
importancia para sua ativacdo. No entanto, na auséncia de receptores do hospedeiro, gB
e gH-gL, podem ser dependentes do pH endossomal para as mudancas conformacionais.
Em suma, é provavel que o gD ativado por sua ligacdo ao receptor e gB, gH/gL ativados
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pelo pH associem-se para formar um complexo que leva a fusdo do envelope viral com a
vesicula do hospedeiro e libera o nucleocapsideo e o tegumento no citoplasma da célula
hospedeira. Curiosamente, além da ativagdo, uma queda no pH também pode servir como
uma via alternativa para o virus escapar da rota endocitica antes de atingir o lisossomo.
Como os herpesvirus utilizam varias rotas de internalizacado diferentes, as proteinas
envolvidas no processo sao importantes alvos para novos medicamentos (SYNOWIEC et
al., 2023; MADAVARAJU et al., 2020; O’'DONNELL, 2008; SHUKLA, 2001; LAQUERRE et
al., 1998).

MicroRNAs (miRNAs)

Os miRNAs s&o importantes reguladores nas células do hospedeiro, pois estdo
envolvidos nos processos de replicacéo dos virus. Além disso, muitos miRNAs estéo ligados
a regulacdo da producdo de IFN-I que é peca fundamental na relacdo virus-hospedeiro
(HALDIPUR et al., 2018; FORSTER et al., 2015; ZHANG et al., 2014; PAPADOPOULOU
et al., 2011). Em geral, a infecg¢ao por virus pode alterar o perfil de expressao dos miRNAs
do hospedeiro, indicando que eles estdo direta ou indiretamente envolvidos na modulacao
da replicagéo viral. Além disso, os virus podem desenvolver seus proprios sistemas de
miRNAs para manter um ambiente propicio a infecg¢éo, proliferagdo ou laténcia (ZHANG
et al., 2020).

Por outro lado, hospedeiro pode ativar varios mecanismos de defesa para resistir a
invasdo, regulando positivamente a expressdo de miRNAs celulares com fun¢éo antivirais
para inibir a replicagéo do virus (TIAN et al., 2018).

Devido a complexa interagéo entre virus e miRNAs celulares, ndo existe uma
correlag@o absoluta entre o nivel de expressao dos miRNAs e seu efeito antiviral. Dessa
forma, o desenvolvimento de um novo antiviral voltado para o eixo de miRNAs que iniba a
replicacao do HVF-1 poderia ser uma estratégia terapéutica interessante (ZHANG et al.,
2020).

AUTOFAGIA

Dependendo do virus e da célula hospedeira, as respostas mediadas pela autofagia
podem ter efeitos diferentes sobre o resultado das infec¢bes virais. Como parte integrante
do sistema imunoldgico, a autofagia estéa envolvida na detecgéo e defesa antiviral. Portanto,
ndo & de surpreender que os virus tentem desenvolver mecanismos para subverter a
resposta autofagica a fim de evadir da captura e degradacéao lisossomal (FERRARA et al.,
2023; CHIRAMEL et al., 2013).

Uma das primeiras proteinas dos virus da familia Herpesviridae que foi relacionada
ao processo € aICP34.5 que se liga ao principal regulador da autofagia (Beclin-1) produzindo
uma inibicdo. Os virus sem o gene da ICP34.5 desencadeia a autofagia ativando o fator de
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iniciacao de tradugéo 2-quinase 2 (elF2AK2) / proteina quinase RNA ativada (PKR). Nesse
caso entdo, a autofagia afeta negativamente a infecgéo por viral, aumentando apresentacéo
de antigeno ou reduzindo a replicagédo viral. No entanto, alguns estudos mostram que
em outros tipos celulares a infeccdo induz transitoriamente a autofagia que nesse caso
desempenha um papel na promocgéo da infecgéo viral (YIN et al., 2019, SIRACUSANO et
al., 2016). No caso do FeHV-1 a indug@o do processo autofagico em células infectadas
levando ao aumento na replicagéo viral € dependente também da carga viral e do tempo de
infeccao (FERRARA et al., 2023).

Acredita-se que esse aumento na quantidade de autofagossomos ou vesiculas
autofagicas em células infectadas pode ser devido ao aumento na sua formacao ou no seu
acumulo consequente a um bloqueio na maturagéo ou degradagéo. Porém, para entender
a razdo desse aumento é importante estudar o impacto da infeccdo viral na atividade
autofagica ou fluxo autofagico, que é definido como a medigcdo do equilibrio entre a taxa
de formacgéo e degradacéo dos autofagossomos (FERRARA et al., 2023; YIN et al., 2019).

Portanto, a relagéo entre os virus e a autofagia é complexa. Os mecanismos de
autofagia sé@o usados por alguns virus para acelerar a infeccao, por outro lado em diferentes
tipos de células pode ter um efeito antiviral através de seu papel na imunidade inata. Sendo
assim, a autofagia pode ter essas duas fun¢des, sendo necessarios métodos especificos
para diferenciar o tipo de resposta o que levaria desenvolvimento de novas estratégias para
controlar infecc¢des virais, e fornecer um caminho para o desenvolvimento de medicamentos
antivirais no futuro (FERRARA et al., 2023; YIN et al., 2019).

CONCLUSAO

Embora importantes passos tenham sido dados em dire¢cdao a melhor compreensao
dos mecanismos moleculares da infec¢gdo por HVF-1, muito ainda precisa ser feito para
preencher as lacunas da intrincada rede que compde a relagéo virus-hospedeiro. S6 assim
novas possiveis estratégias terapéuticas poderéo ser tragadas a fim de que o HVF-1 deixe
de ser o grande vilao dos felinos.
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CAPITULO 11

IMPACTOS DA BACTERIA BACILLUS SUBTILIS NA
NUTRICAQO DE PEIXES

Kayron Batista Araujo
Alécio Matos Pereira
Gustavo Matheus de Lima Silva
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RESUMO: Bacillus subtilis é uma
bactéria do grupo das gram-positivas néao
patogénicas, comumente utlizada na
producdo de enzimas extracelulares, em
escala mundial. Esta bactéria recebeu o
status GRAS (generally regarded as safe)
pelo FDA Americano, sendo uma das mais
estudadas, pois seu genoma apresenta
caracteristicas bem elucidadas. Em
especial, o género Bacillus spp. se destaca
por formar enddsporo e apresentar uma
multiplicidade de mecanismos antagénicos,
possibilitando dessa forma, a sua longa
manutengdo e sobrevivéncia em nichos
ecolégicos  especificos, com grande
versatilidade nos mecanismos de acao
para driblar as defesas dos fitopatdgenos.
A implementacdo de B. subtilis na dieta
de animais, exerce um efeito benéfico
na microbiota intestinal, aumentando o
desempenho, crescimento e melhorando a
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proporcdo de conversao alimentar. Dessa
forma, este trabalho tem como principal
objetivo realizar uma revisao bibliografica
sobre os principais pontos relacionados
ao impacto da bactéria Bacillus subtilis
na nutricdo de peixes. Em especifico, dos
beneficios para a piscicultura, refletindo
no desempenho produtivo dos animais,
aumento da sobrevivéncia, imunidade,
aumento da resisténcia a doencas, melhora
da conversédo alimentar aparente e taxa de
eficiéncia proteica.

PALAVRAS-CHAVE: criacdo de peixe,
probidtico, suplementacao.

IMPACTS OF BACILLUS SUBTILIS
BACTERIA ON FISH NUTRITION

ABSTRACT: Bacillus subtilis is a bacterium
from the non-pathogenic gram-positive
group, commonly used in the production
of extracellular enzymes on a global scale.
This bacterium received GRAS (generally
regarded as safe) status by the American
FDA, being one of the most studied,
as its genome presents well-elucidated
characteristics. In particular, the genus
Bacillus spp. It stands out for forming an
endospore and presenting a multiplicity of
antagonistic mechanisms, thus enabling
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its long maintenance and survival in specific ecological niches, with great versatility in its
mechanisms of action to circumvent the defenses of phytopathogens. The implementation
of B. subtilis in the animal diet has a beneficial effect on the intestinal microbiota, increasing
performance, growth and improving the feed conversion ratio. Therefore, this work’s main
objective is to carry out a bibliographic review on the main points related to the impact of the
bacteria Bacillus subtilis on fish nutrition. Specifically, the benefits for fish farming, reflecting
the productive performance of animals, increased survival, immunity, increased resistance to
diseases, improved apparent feed conversion and protein efficiency rate.

KEYWORDS: fish farming, probiotic, supplementation.

INTRODUCAO

Bacillus subtilis € uma bactéria do grupo das gram-positivas nao patogénicas,
comumente utilizada na producéo de enzimas extracelulares, em escala a nivel mundial.
As culturas dessa espécie de bactéria se tornaram muito populares mundialmente antes da
introducéo dos antibidticos, sendo utilizadas como agentes imunoestimulantes para auxiliar
em tratamentos do trato gastrointestinal em toda América e Europa a partir de 1946.

Os bacillus, sao caracterizados por serem um grupo diversificado de bactérias
em forma de bastonetes, capaz de produzir esporos robustos, mantendo-se estavel no
ambiente gastrico, pois ndo é afetado pelas secre¢des gastricas (LEE et al., 2013). Em
especial, o género Bacillus spp. se destaca por formar endbsporo e apresentar uma
multiplicidade de mecanismos antagdnicos, possibilitando dessa forma, a sua longa
manutenc¢ao e sobrevivéncia em nichos ecoldgicos especificos, com grande versatilidade
nos mecanismos de acao para driblar as defesas dos fitopatogenos (LANNA, et al., 2010).

A bactéria B. subtilis, quando submetida a um ambiente escasso em nutrientes,
produz uma célula morfologica distinta chamada esporo que possui grande resisténcia,
podendo sobreviver extremos de temperaturas (altas ou baixas), além de outras condi¢cdes
adversas (ALVES, et al., 2018).

A implementacdo de B. subtilis na dieta de animais, exerce um efeito benéfico
na microbiota intestinal, aumentando o desempenho do crescimento e melhorando a
propor¢éo de conversao alimentar dos mesmos (LEI et al., 2015). Este efeito da B. subtilis
€ devido sua capacidade de produzir amilase, lipase, protease e aminoacidos, o que ajuda
a aumentar a eficiéncia da digestédo e absorcao de nutrientes.

Deste modo, dentre as bactérias probiéticas, se destaca a espécie Bacillus subtilis,
pois sao organismos intimamente ligados, principalmente devido a capacidade de degradar
moléculas de grande peso molecular, capazes de tornar os nutrientes mais disponiveis
para o animal no trato intestinal ( Ferrarezi, 2021).

Com as pesquisas, descobriu-se muitos microrganismos reconhecidos como
probidticos potentes para praticas de aquicultura, contudo, o grupo dominante s&o
as bactérias gram-positivas, especialmente os 10 grupos Bacillus, Lactobacillus e
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Bifidobacterium (CRUZ et al., 2012). Diante do exposto, esse trabalho visa realizar uma
revisdo bibliografica sobre o impacto da bactéria Bacillus subtilis na nutricdo de peixes,
mostrando os beneficios e os desafios que esta apresenta para a piscicultura.

FISIOLOGIA E METABOLISMO DE BACILLUS SUBTILIS

O efeito das bactérias probi6ticas ocorre possivelmente por meio do mecanismo
celular, pela estimulacdo do sistema imune proporcionado e a homeostase intestinal, e
consequentemente a melhora da digestéo devido a colonizagdo dos microrganismos com
afinidade aos nutrientes, aumentando a atividade de enzimas digestivas (Sankar et al.,
2016).

Segundo Ramos et al. (2000), B. subtilis era considerada um microorganismo
estritamente aerébico, contudo em novos estudos, percebeu-se que esta também cresce
em anaerobiose. Para tanto, ha utilizacdo de nitrato ou nitrito como aceptores finais de
elétrons. Na auséncia destas substancias, esta bactéria utiliza a fermentagédo em meios de
cultivo contendo glucose e piruvato, ou glicerol como fontes de carbono.

Dentro da maquinaria metabdlica de bacillus subtilis de interesse biotecnolégico,
pode-se destacar a producdo de lipopeptideos, que sdo moléculas anfifilicas com
propriedades biossurfactantes e antimicrobianas. Entre os lipopeptideos produzidos por
B. subtilis, encontram-se as surfactinas e as inturinas, ambos formados por uma cadeia
carbdnica e por um anel lactona formado por sete aminoacidos. Sendo importante ressaltar
que esta bactéria é quimioheterotrofica, podendo ser facilmente retirada de amostras de
solo.

A glucose é a fonte preferencial de carbono para esta bactéria. Esta é catabolizada
pela via glucolitica e por pentose fosfato. O piruvato formado pode ser oxidado em acetil
CoA, ou pode ser utilizado para regenerar NAD+ em fermentac@o, dando origem a varios
produtos.

Ademais, existem hipoteses sobre o mecanismo de acdo desses microorganismos,
podendo ocorrer através da competicao e excluséo de sitios de adeséo no trato intestinal do
hospedeiro, estimulo da imunidade especifica, diminuicdo da produgédo de aminas toxicas,
aumento da disponibilidade de aminoacidos nos locais de absorcéo, economia de energia
e aumento da disponibilidade de vitaminas e enzimas (Telli, 2017).

MECANISMOS DE ACAO EM PEIXES

Nos ultimos anos, tem-se intensificado o numero de pesquisas voltadas ao
desenvolvimento de alimentos funcionais e de substancias quimicas que promovam
o aumento da eficiéncia alimentar e da taxa de crescimento dos peixes (Oliveira et al.,

2002). Dentre os alimentos funcionais, ou seja, alimentos que fornecem a nutricdo basica
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e a melhora da saude de peixes, encontram-se os probibticos, que sdo suplementos
alimentares compostos de micro-organismos vivos que beneficiam a satde do hospedeiro,
pelo equilibrio da microbiota intestinal. Nesse contexto, muitos produtos séo preparados
com Bacillus subtilis. Ademais, 0 uso desses produtos causam um efeito benéfico entre os
microrganismos e seus hospedeiros.

Deste modo, a definicdo classica de probiético € dada como “organismos e
substancias de origem bacteriana que contribuem para o equilibrio da flora intestinal,
favorecendo seu crescimento e promovendo assim resisténcia as doengas”. Uma outra
definicdo, diz que os probi6ticos sdo microrganismos naturais do intestino, que apos
dosagem oral estabilizam e colonizam o trato evitando a coloniza¢do de microrganismos
patogénicos, assegurando, assim, melhor utilizagdo dos alimentos (FERRAREZI, 2021).

Ademais, em relagdo a produgdo de probidticos para peixes, a microbiota natural
que compoe o trato intestinal dos proprios animais é considerada promissora para selecéo
de cepas e para o desenvolvimento dos aditivos a partir dos processos de identificagéo,
seguranca e comprovacao de sua eficacia no desenvolvimento dos peixes (RODRIGUES
et al., 2021).

O mecanismo de acdo dos probidticos pode ocorrer pela exclusdo competitiva,
pela competicdo por locais de adesao no aparelho digestério, por estimulo da imunidade,
por maior producao de acido latico, pela diminuicdo da producdo de aminas toxicas, pelo
aumento da disponibilidade de aminoacidos nos locais de absor¢é@o, por economia de
energia e por aumento da disponibilidade de vitaminas e enzimas (TACHIBANA et al., 2011).

Em relacdo aos beneficios do uso de Bacillus subtilis na piscicultura, podemos
citar; desempenho produtivo dos animais, aumento da sobrevivéncia, imunidade, aumento
da resisténcia a doencgas, melhora da converséo alimentar aparente e taxa de eficiéncia
proteica (RODRIGUES et al., 2021).

EFEITOS NA DIGESTIBILIDADE

Os Bacillus sao capazes de produzir e secretar toxinas, enzimas bacterioliticas,
subprodutos de vias metabdlicas primarias, substancias antibiticas e bactericidas, podendo
ser usadas para a prevencgao e controle de infec¢des, sendo poucas espécies consideradas
patogénicas. Sendo estas, bactérias aloctones, ou seja, ndo sédo originadas da microbiota
gastrintestinal natural dos peixes. Nesse sentido, os probi6ticos compostos por Bacillus
possuem uma grande capacidade de produzir esporos, além de se multiplicarem em
uma taxa mais acelerada do que a taxa de passagem gastrointestinal, conferindo maior
sobrevivéncia durante o transito intestinal.

Estes sa@o classificados como microrganismos transitérios no interior do trato
gastrintestinal pois, ndo apresentam a capacidade de se fixar ao epitélio intestinal, porém
auxiliam na multiplicacdo e colonizagéo de bactérias que produzem &cido latico. Outros
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elementos que caracterizam o género Bacillus € a produgcéo de enzimas hidroliticas que
ajudam a melhorar a utilizagéo dos alimentos, como por exemplo, as proteases, amilases
e glicosidases que quebram moléculas complexas dos alimentos e as transforma em
nutrientes mais simples (Luegas, et al., 2015). De acordo com Gurung et al. (2013), estes
compostos sdo absorvidos mais rapidamente no trato digestivo do animal aumentando a
digestibilidade dos nutrientes ou podem ser utilizados por outras bactérias benéficas para
estabelecer uma microbiota intestinal equilibrada.

Segundo Mello (2012) o uso deste probidtico em conjunto com Bacillus cereus em
Tilapias-do-Nilo, interferiu significativamente no percentual de sobrevivénciarelativa; induziu
0 aumento da altura, altura total e largura das vilosidades, assim como na espessura das
células epiteliais de revestimento e numero de células caliciformes da mucosa intestinal.

Os beneficios do uso de Bacillus na piscicultura refletem no desempenho produtivo
dos animais, aumento da sobrevivéncia, imunidade, aumento da resisténcia a doencas,
melhora da conversado alimentar aparente e taxa de eficiéncia proteica (RODRIGUES, et
al.,, 2021), adaptando-se as especificidades quimicas, fisicas e bibticas do intestino do
hospedeiro (Mello, 2013).

CONTROLE DE PATOGENOS

Gatesoupe (1999) descreveu o efeito antagonista de probidticos sobre os
patdgenos, o estimulo do sistema imune e o aumento da resisténcia de varias espécies
de peixes contra as doencas. No mesmo sentido, Raida et al. (2003), relataram maior
taxa de sobrevivéncia de peixes expostos a diversos patégenos quando alimentados com
dietas suplementadas com Bacillus subtilis e B.licheniformis. A inclusdo dessas bactérias
no intestino do hospedeiro é capaz de proporcionar uma competicdo pela colonizagéo da
mucosa intestinal, produzindo substancias bacteriostaticas e estimulando a producgéo de
bactérias benéficas que ocupam o lugar de bactérias que séo prejudiciais ao hospedeiro,
reforcando os mecanismos de defesa (SAAD, 2006).

Ademais, segundo Olmos (2014) espécies do género B. subtilis crescem de forma
eficaz com fontes de carbono e nitrogénio de baixo custo, devido as enzimas que secretam.
Estas enzimas, sdo muito eficientes, quebrando uma grande variedade de proteinas,
carboidratos e lipidios de origem animal e vegetal, pois atuam na degradacédo dos detritos
organicos acumulados das culturas de camaréao e peixes, induzindo a biorremediagéo de
lagoas e, consequentemente, a prevencéo de doencas virais e bacterianas.

Segundo Aly et al. (2008), o potencial probiético de Bacillus subtilis e LactoBacillus
acidophilus na resposta imune e resisténcia em Tilapias do Nilo € significante. Pois, os
peixes alimentados com uma mistura de Bacillus subtilis e LactoBacillus apresentaram um
aumento consideravel nos niveis de prote¢éo contra patégenos.
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Diante disso, sua colonizagdo no intestino € de suma importancia, uma vez que esse
orgao tera como fungéo de digerir e absorver os alimentos, é fundamental para o equilibrio
osmotico, a regulagéo enddcrina da digestao, o metabolismo e a imunidade (IBRAHEM., 2015).

RESPOSTA IMUNOLOGICA

O sistema imune dos peixes é regulado por tecidos linféides associados a mucosa
(MALT), que sao divididos em tecidos linféides associados a branquia (GIALT), tecido
linféide associado ao intestino (GALT) e tecido linfatico associado a pele (SALT) (BOLZAN
et al., 2022) . Além disso, diversos fatores podem influenciar no sistema imune e por
consequéncia um aumento ou uma diminuicdo na protecéo contra os patégenos. A fim
de evitar estes fatores, os antibiéticos tém sido utilizados de forma indiscriminada no
tratamento de doencas bacterianas, profilaticamente e como promotor de crescimento na
criacéo de peixes.

O uso de probibticos, tem sido amplamente usado na aquicultura, devido as
caracteristicas imunoestimulantes. Os efeitos do uso sdo a competicdo por sitios de
adesdo; produgdo de compostos antagonistas contra os patégenos; resisténcia a
colonizagdo e competicéo por nutrientes essenciais (NAKANDAKARE et al., 2018). Pois
assim como a mucosa intestinal € uma barreira contra a entrada de agentes patogénicos,
podemos encarar a microbiota intestinal como uma camada auxiliar para protecéo, onde
as bactérias probidticas agem competindo por nutrientes, espaco e produzindo compostos
antimicrobianos no meio intestinal (FERRAREZIN, 2021).

O B. subtilis possui efeito bactericida e fungicida, aumenta as respostas imunes do
hospedeiro e a resisténcia a doengas (Ramesh & Souissi, 2017). Estudos tém mostrado
que muitas doencas intestinais causadas pela microbiota séo frequentes na criagéo de
peixes. Diante destes fatos, a utilizagdo dos microrganismos probiéticos deve ser encarada
como uma medida de salde preventiva, que estimula o sistema de defesa.

IMPACTO NO CRESCIMENTO E DESEMPENHO

Os beneficios do uso de Bacillus na piscicultura refletem no desempenho produtivo dos
animais, aumento da sobrevivéncia, imunidade, aumento da resisténcia a doencgas, melhora da
conversao alimentar aparente e taxa de eficiéncia proteica (MERRIFIELD et al., 2010).

O uso de B. subtilis como probibtico em peixes promove a melhora no sistema imune,
crescimento e a assimilagdo de nutrientes a partir da atividade das enzimas digestivas
(Azevedo et al., 2016). Desse modo, as bactérias desse género quando incorporadas na
alimentagéo dos peixes, sédo capazes de melhorar a digestibilidade das dietas pela acéo
dos Bacillus que atuam eficientemente na quebra de compostos como carboidratos, lipidios
e proteinas em unidades menores, justamente pela producdo de enzimas cataliticas

especificas (Martens et al., 2002).
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Além do mais, as mesmas auxiliam na sintese de algumas vitaminas (K e B12),
e possuem uma grande capacidade de producédo da enzima fitase, que promove a
reducdo de fatores antinutricionais resultando no melhoramento do aproveitamento do
alimento, refletindo diretamente no aumento do crescimento dos peixes. Além disso, sdo
consideradas bactérias biorremediadoras, pois contribuem para a melhora da qualidade da
agua, promovendo a diminuicdo dos compostos nitrogenados toxicos e matéria organica
no ambiente de cultivo (Devaraja et al., 2013). Em tambaqui Colossoma macropomum,
0 emprego dos probibticos B. subtilis e o S. cerevisiae influenciou no crescimento e
composigao centesimal, proporcionando ainda aos peixes uma maior resisténcia a doencas
(Azevedo et al., 2016).

Ademais, o efeito do uso de probiodtico B. subtilis na viabilidade e desenvolvimento
de embrides, no melhor crescimento, sobrevivéncia e reducdo da deformidade no lote
tem sido demonstrado para varias espécies ornamentais (Ghosh et al., 2007). Em estudo
realizado por MELLO et al. (2013) foi observado que o incremento de 4.0g kg-1 de Bacillus
cereus e Bacillus subtilis na dieta de juvenis de tilapia, promoveu um maior percentual de
sobrevivéncia relativa no grupo tratado de (89,47%) em relagdo ao grupo controle (76,61%),
ocasionados pelo aumento da altura e largura das vilosidades, o que aumentou a area de
absorcéo.

Portanto, o uso de probidticos na piscicultura pode ser considerado uma estratégia
sustentavel e promissora para a produ¢éo de proteina animal de alta qualidade em termos
de sanidade e seguranca alimentar (IBRAHEM, 2015).

ADAPTACAO A CONDICOES AMBIENTAIS VARIAVEIS

Alguns probiéticos na aquicultura séo importantes, para a manutencéo das condi¢cdes
ambientais favoraveis. Pois, quando utilizados como aditivos na agua, contribuem para a
decomposicao de matéria organica além de controlar os niveis de fosforo, nitrito e aménia.

Nesse sentido, € importante ressaltar que os microrganismos presentes no trato
gastrointestinal dos peixes sdo demasiadamente dependentes das condi¢des ambientais
externas, devido ao fluxo intenso de agua através do seu trato digestivo. Assim, diferentes
variacdes em parametros fisicoquimicos como, por exemplo, temperatura e salinidade, pH,
dentre outras, podem alterar a composi¢cdo dessa microbiota interna.

Com vista nisso, pode-se destacar a utilizacdo de Bacillus subtilis, pois segundo
El- Haroun et al. (2006) essas bactérias podem ser liofilizadas e, portanto, sdo capazes de
sobreviver a altas temperaturas como por exemplo, apés o processo de peletizagéo, nao
sofrem efeito deletério quando armazenados em temperatura ambiente e resistem a baixo
pH, podendo chegar intactos ao intestino delgado.

Em estudo realizado por Telli et al. (2014), observou-se que as tilapias-do-nilo
alimentadas com inclusdo de B. subtilis, quando criadas durante 84 dias em elevada
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densidade de estocagem, mantiveram os valores de lisozima pareados com os tratamentos
em baixa densidade, 0 que ndo ocorreu com o tratamento controle mostrando que este
probiotico (B. subtilis) foi eficaz em manter a estabilidade da lisozima sob uma condicao de

estresse, néo a alterando em condi¢des normais.

CONTRIBUICOES PARA A MELHORIA DA QUALIDADE DA AGUA

O género Bacillus tém sido largamente utilizado como probidtico, pois além da maior
facilidade de produgédo em larga escala, a sua inclusdo nas dietas torna-se facilitada pela
capacidade de esporulacdo das bactérias por meio da germinagcéo de esporos (Vieira,
2010).

Os probiéticos do género Bacillus podem agir positivamente sobre os organismos
cultivados, aumentando a sobrevivéncia e o crescimento, estimulando o sistema digestivo
e o sistema imunolégico, além de contribuir na melhoria da qualidade da agua em termos
de biorremediacao (NAYAK, 2010)

Carvalho et al. (2009) em testes de eficacia adicionando uma combinag¢édo de
microrganismos probidticos (Bacillus subtilis, B. coagulans e Saccharomyces cerevisiae) na
agua para transporte de juvenis de tambaqui (Colossoma macropomum). Verificaram que
houve menor concentragdo de aménia nos tanques onde os peixes foram transportados
e consequentemente, diminuiram os parametros indicadores de estresse sanguineo nos
peixes.

Quanto ao seu efeito no meio aquatico, Bacillus sp. mostra-se capaz de remover
poluentes das aguas residuais, de forma eficaz e com baixo custo, eliminando até mesmo
metais pesados, nitrogénio, fésforo e compostos sulfurosos (WU et al., 2012).

O B. subtilis se encontra em todo ambiente, sobretudo no solo, mostrando forte acao
bactericida e fungicida e € um ingrediente comum nas misturas de probibticos recomendadas
para o uso em animais aquaticos. Nesse contexto, um dos principais objetivos da sua
utilizacdo como probibdtico € a melhoria da qualidade da &agua, pela influéncia sobre a
composicao das populacées microbianas, com redugéo no numero de patdégenos presentes
no meio (WANG et al., 1999).

Embora tenha-se o conhecimento de que o modo de administragdo dos probioticos
€ mais eficaz pela alimentagéo, eles também podem ser empregados de uso direto na
agua de cultivo, fornecendo beneficios ndo somente aos animais, mas também de forma
simultdnea ao ambiente (FONSECA et al., 2020).
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DESAFIOS N~A APLICA(;AO PRATICA DE BACILLUS SUBTILIS NA
ALIMENTACAO DE PEIXES

No ambito da nutricdo muitos estudos tém sido realizados para conhecer as
necessidades nutricionais dos peixes para melhorar seu desempenho. Azevedo et al.
(2015), avaliou a viabilidade econ6mica da adicdo de probiotico composto por B. subtilis
em racao de peixe antes do processo de extrusdo, demonstrando sua eficiéncia de atuacéo
e sem afetar significativamente o custo total da alimentacdo dos peixes, resultando em
indices de eficiéncia econdmica em média 14,92% maior em comparacao com a dieta sem
0 uso do probidtico.

No entanto, Sousa e Ferreira (2022) destacam que os microrganismos utilizados
como probidticos na aquicultura precisam ser seguros, nao apenas para o animal cultivado
e 0 meio em que vivem, mas também para os seres humanos. Além da colonizacao no trato
digestivo e producéo dos efeitos benéficos nos hospedeiros, diversas outras caracteristicas
precisam ser analisadas, com por exemplo: ndo possuir genes de resisténcia a antibioticos,
possuir propriedades antimutagénicas e anticancerigenas, serem capazes de resistir as
enzimas do trato digestorio e a bile além do processo de inoculagédo na racao, e ao tempo de
armazenamento e transporte, independentemente se for feito o uso de cepas esporuladas
ou néo esporuladas (MOURINO et al., 2008).

E evidenciar que a confecgdo destes na propria fazenda depende do minimo de
estrutura e conhecimento para se trabalhar com técnicas de microbiologia, exigindo alta
capacitacéo dos profissionais, dificultando a utilizagcéo desta tecnologia nas propriedades,
principalmente em pequenos criadouros (MOURINO et al., 2008).

Sobretudo, € inquestionavel a necessidade que o profissional possua conhecimento
da espécie cultivada, bem como os seus habitos alimentares, sua fisiologia e ciclo biolégico,
no intuito de selecionar e implementar o probiético mais adequado para cada producéo,
sempre objetivando o aumento da produtividade e da sanidade do cultivo (SOUZA e
FERREIRAS, 2022).

Por tanto, embora os probibdticos possuam uma série de beneficios, ainda se
encontram algumas barreiras que dificultam seu uso, pois existem muitos cuidados que

devem ser levados em consideragdo para uma utilizagéo segura e sem prejuizos.

CONSIDERAGCOES FINAIS

A utilizacdo de probi6tico composto por Bacillus subtilis na nutricdo de peixes tem-
se mostrado eficiente, pois trouxe melhorias significativas a saude intestinal, afetando
positivamente as enzimas digestivas, capacidade anti-inflamatéria e imunoldgica. Nesse
sentido, essa pratica se torna uma ferramenta viavel para a piscicultura, pois além de nédo
aumentar significativamente o custo total da alimentagcéo dos peixes, traz beneficios tanto

para a saude do animal, quanto para a manutencao e melhoria do meio aquatico.
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INTRODUGAO

O criptorquidismo se caracteriza
pela auséncia dos testiculos na bolsa
escrotal, podendo ser unilateral ou bilateral,
devido a alguma falha na migracéo dos
testiculos da cavidade abdominal para a
bolsa escrotal. Sendo mais frequente em
equinos e caninos, é uma alteracao de
carater genético, nao sendo recomendado
a reproducdo desses animais.

O testiculo criptorquida é em
sua maioria das vezes menor (figura 1),
possui coloracdo escura e € semelhante
a um testiculo com hipoplasia total. Sendo
também néo funcional devido a supresséao
térmica da espermatogénese.

Os testiculos criptorquidas sao
muito susceptiveis ao desenvolvimento de
neoplasias, tendo um aumento de 10 vezes

no risco de desenvolver sertolioma.’23
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Este trabalho tem como objetivo descrever a avaliagdo e decisao de tratamento de
um céo criptorquida.

RELATO DE CASO E DISCUSSAO

Paciente € um céo, da raga golden retriever, pertencente ao hospital veterinario
da faculdade Una linha verde, de 1 ano e 1 més, na puberdade, apds notar a falta do
testiculo esquerdo. Apds o achado clinico, o paciente canino teve sua primeira consulta
para avaliacdo da saude geral e da anomalia em questéo, foi realizado a avaliagéo de
todos os linfonodos, escore corporal, nivel de consciéncia, temperatura retal, frequéncia
cardiaca e respiratoria, estando todos dentro dos padrées de normalidade, exceto pela falta
do testiculo na bolsa escrotal do lado esquerdo, caracterizando criptorquidismo unilateral
(figura 2).

Foi realizado o ultrassom abdominal, para localizagéo do testiculo criptorquida, e
em andlise de toda a cavidade abdominal, testiculo e rim esquerdo nao foram localizados.

Apo6s analisar todos os dados levantados, desde o exame clinico, fisico e
ultrassonografico, os veterinarios responsaveis pelo caso decidiram realizar a laparotomia
exploratéria, para realizagdo da orquiectomia no testiculo criptorquida, a vasectomia do
testiculo que se encontra na bolsa escrotal e localizagcdo do rim esquerdo néo visto na
ultrassonografia.

A deciséo pela orquiectomia do testiculo retido se deu visto que 0 mesmo néo é
funcional e tem o risco 10 vezes maior de desenvolvimento neoplasico como sertolioma.’

Ja a vasectomia do testiculo que se encontra na bolsa escrotal é necessario para
evitar a reproducdo do animal com doenca de carater hereditario, e a observancia dos
estudos mais recentes sobre a orquiectomia em cées da raga golden retriever que descrevem
uma maior incidéncia de displasia coxofemoral, mastocitomas e hemangiosarcomas.*

Figura 1: Comparacéo do testiculo no saco escrotal (seta branca) em relagéo ao testiculo criptorquidia
(seta preta) de um paciente criptorquidia acompanhado em relato de caso de referéncia.

Fonte: Retirado da referéncia 3.
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Figura 2: Testiculo deciduo do paciente em decubito dorsal.

Fonte: Arquivo pessoal.

CONSIDERAGCOES FINAIS

A criptorquidia € uma anomalia comum entre os caes de porte pequeno e ragas
puras®, sendo importante a avaliacdo da presenca dos dois testiculos até os 6 meses de
idade em caes. Levando em consideracdo o carater genético e hereditario, & importante
o tratamento correto para evitar o aparecimento de neoplasias e a reproducao do animal.

APOIO

yUNJ
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RESUMO: A dermatite atdpica canina
(DAC) é uma doenca com alta frequéncia
entre os animais domésticos, ndo possui
cura e sua origem é multifatorial. A maioria
dos medicamentos contra dermatite atopica,
em geral, anti-inflamatérios e antibiéticos,
¢é utilizada para o alivio dos sintomas, que
incluem intenso prurido seguido de lesées de
pele, que comprometem muito o bem-estar
do animal. Adicionalmente, o crescimento
da resisténcia aos antimicrobianos e
o potencial zoonético das cepas de
estafilococos resistentes a meticilina (MRS)
sdo alarmantes. Portanto, a busca por
alternativas antimicrobianas éimprescindivel
para auxiliar no combate as infecgdes das
lesdes epidérmicas decorrentes da DAC.
Ativos biotecnologicos de origem natural
como os soforolipidios, biossurfactantes da
classe dos glicolipidios, destacam-se por
seu uso no desenvolvimento de inUmeros
produtos industriais. A notavel atividade
antimicrobiana destes biossurfactantes
constitui uma estratégia viavel para
produgcdo de férmulas multifuncionais
baseadas em soforolipidios, os quais
apontam como alternativa para diminui¢cdo
dos sintomas da DAC e promogao do bem-
estar animal.

PALAVRAS-CHAVE: Resisténcia
microbiana; Dermatite atopica; Caes;
Formulagbes antimicrobianas.
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SOPHOROLIPIDS FROM STARMERELLA BOMBICOLA AS ANTIMICROBIAL
ALTERNATIVE FOR SMALL ANIMALS

ABSTRACT: Canine atopic dermatitis (DAC) is a disease with high frequency among
domestic animals, it has no cure and presents multifactorial origins. In general, medicines
used to fight DAC, mainly anti-inflammatories and antibiotics, are prescribed for relief of the
symptoms, including intense pruritus followed by skin lesions, which deeply compromise the
animal welfare. Additionally, the raising of antimicrobial resistance and the zoonotic potential
of methicillin-resistant Staphylococci (MRS) are alarming. Therefore, pursuing alternative
antimicrobial molecules is indispensable to assist the fight against infections of epidermal
lesions resulting from CAD. Biotechnological actives of natural origins, as sophorolipids, which
are glycolipid biosurfactants, have been highlighted as ingredient to develop several industrial
products. The notable antimicrobial activity of these biosurfactants constitute a practicable
strategy to produce multifunctional formulas based in sophorolipids, which emerge as an
important alternative for reducing CAD symptoms and promote animal welfare.
KEYWORDS: Antimicrobial resistance; Atopic dermatitis; Dogs; Antimicrobial formulations.

INTRODUCAO

Aqualidade de vida de pequenos animais e de seus tutores sofre grande interferéncia
quando os caes desenvolvem doencgas dermatoldgicas. A dermatite atépica canina (DAC)
€ uma das principais causas do comprometimento do bem-estar animal, pois causa
prurido intenso e lesGes cutaneas, as quais geralmente sdo agravadas por infecgbes por
microrganismos oportunistas (Martins, 2018).

O tratamento das manifestacdes clinicas da dermatite atopica canina usualmente
envolve a prescricdo de anti-inflamatérios e antibidticos, o que tem contribuido com o
crescimento do nUmero de microrganismos resistentes, intensificando os riscos de infec¢bes
graves em animais e humanos (Abusleme et al., 2022). Desta forma, € imprescindivel a
apresentacédo de antimicrobianos alternativos que evitem o aumento da resisténcia dos
microrganismos e contribuam com o aumento da qualidade de vida dos animais.

Os soforolipidios sé@o biossurfactantes de origem biotecnolégica que atuam
desestabilizando a membrana lipidica de microrganismos, apresentando importante
atividade antimicrobiana (Mendes et al., 2021; Pereira et al., 2023).

Considerando a necessidade de terapias alternativas para o tratamento das lesées
de pele causadas pela dermatite atépica canina, bem como o potencial antimicrobiano
dos soforolipidios, este artigo tem por objetivo destacar aspectos patogénicos da DAC
e sua relagdo com as infeccdes microbianas, além de indicar as potencialidades dos
soforolipidios como moléculas antimicrobianas contra microrganismos associados as

infeccbes caracteristicas da dermatite atdpica canina.
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DERMATITE ATOPICA CANINA E RESISTENCIA MICROBIANA

A dermatite atépica canina (DAC) afeta cerca de 58% dos cdes com problemas de
pele e 15% da populagédo canina em geral. DAC n&o tem cura, por isso € importante o manejo
dos sintomas, os quais podem reaparecer de forma intermitente (Tully & Pieper, 2018). Na
dermatologia veterinaria, a DAC é a doenca mais frequente na rotina dos profissionais e
uma das mais desafiadoras tendo em vista a dificuldade do diagnéstico, a intensidade dos
sinais clinicos e a falta de controle adequado da doencga (Andrade, 2018). Trata-se de uma
doenca complexa e multifatorial, que pode ser desencadeada por fatores intrinsecos, os
que sao inerentes ao animal, e fatores extrinsecos, externos ao animal. As crises de DAC
podem estar relacionadas as desordens genéticas, fisiologicas e imunoldgicas. Demais
doencgas como alergias alimentares, a ectoparasitas, a alérgenos ambientares, assim como
infeccdes bacterianas e fungicas costumam estar associadas a DAC (Olivry et al., 2010).

A pele é o maior e mais extenso 6rgéo do corpo e atua como uma barreira fisica, que
contribui para a primeira linha de defesa do organismo, exercendo o controle da permeacao
de substancias e microrganismos para o seu interior através da sinalizagdo por meio de
mediadores inflamatorios (Outerbridge & Jordan, 2021). O estrato cérneo é camada mais
externa da epiderme e tem em sua composicdo queratinécitos inseridos em uma matriz
lamelar intercelular lipidica. O manto lipidico é constituido por colesterol e acidos graxos
livres, além de ceramidas, as quais constituem os lipidios intercelulares mais numerosos do
estrato cérneo (Chermprapai et al., 2018; Luger et al., 2021).

Disfun¢des da barreira epidérmica comprometem a protecdo da pele, facilitando
a permeacédo de agentes quimicos, microrganismos e alérgenos advindos do ambiente.
Animais acometidos por DAC apresentam anormalidades primarias na estrutura epidérmica
tanto na pele lesionada quanto na ndo lesionada, que incluem deposi¢cédo de lamelas
lipidicas de forma desorganizada, descontinua e em menor nimero quando comparadas a
pele de cées saudaveis. Estas condi¢des podem ser agravadas com o avango dos sinais
clinicos da DAC, resultando na reducgéo significativa de ceramidas e &cidos graxos na pele
(Marsella et al., 2018; Outerbridge & Jordan, 2021).

A disfuncao da epiderme facilita a absorcéo percutanea de irritantes que estimulam
o sistema imunolégico local e induzem respostas polarizadas para o perfil linfocitario
T-helper 2 (Th2, tipo 2), com produgéo de interleucinas IL-4, IL-5 e IL-13 e ativacdo de
linfocitos B. Estas respostas prejudicam ainda mais a integridade e a funcé@o da barreira
epidérmica, regulando negativamente as principais proteinas estruturais da pele, o que
estimula prurido, coceira e autotrauma (Outerbridge & Jordan, 2021).

Segundo Outerbridge e Jordan (2021), apesar das evidéncias que corroboram com
a presenca de disfungéo da barreira epidérmica na DAC, ndo é possivel afirmar se o fato é
um defeito primario subjacente a inducéo da doenca ou um fendmeno secundario resultante
da inflamacgéo da pele e do autotrauma.
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A qualidade de vida dos animais acometidos por DAC mostra notavel declinio,
visto que o principal sinal clinico observado em quase todas as fases doencga é o prurido
intenso, seguido de lesdo cutanea, causando grande desconforto, dor e incomodo aos
caes, comprometendo fortemente o bem-estar do animal (Martins, 2018).

A caracteristica crénica da doencga promove lesbes por remodelamento tecidual em
resposta a inflamacgéo, como hiperpigmentacéo, hiperqueratose e lignificagdo. Sobretudo,
em cerca de 50% dos casos, 0s sintomas podem estar associados a otite bilateral recorrente
(Andrade, 2018).

Os sinais clinicos iniciais da DAC somados ao comportamento do paciente, quanto a
coceiras e lambeduras excessivas, contribuem para o desenvolvimento de lesdes, que sao
constantemente infectadas por bactérias e fungos oportunistas, resultando em piodermite,
uma inflamagéo cutéanea de dificil controle, alta recidiva e que pode agravar ainda mais o
quadro clinico do animal (Santoro et al., 2018).

A piodermite € uma das principais condicdes que levam a prescricdo de
antimicrobianos na pratica de pequenos animais. Dados obtidos de prontuérios eletrénicos
de pacientes mostram que para cdes com piodermite, suspeita ou confirmada, foram
dispensados antimicrobianos em 97% dos casos, sendo que 92% destes cées receberam
terapia sistémica (Summers et al., 2014).

Dentre os microrganismos envolvidos nas infecgdes secundarias de caes, 0s
mais frequentes sdo Staphylococcus pseudintermedius, uma bactéria Gram-positiva, e a
levedura Malassezia pachydermatis (Outerbridge & Jordan, 2021).

A dermatite atOpica caracteriza-se pela manifestacdo de infeccdes estafilococicas
recorrentes (Marsella et al.,, 2018). De acordo com Olivo et al. (2024) as espécies de
Staphylococcus correspondem a bactérias com alto potencial para o desenvolvimento
de doencas supurativas em humanos e caes. Assim, o uso de antibi6ticos, bem como
de terapias com objetivo de restaurar a funcéo e a integridade da barreira cutanea séao
considerados essenciais na abordagem terapéutica multimodal para o manejo dos sintomas
da DAC.

De modo geral as infecgdes podem ser controladas com antibiéticos. Porém, diante
de cepas resistentes, o tratamento pode se tornar um desafio adicional no controle da
doenca, visto que nos Ultimos anos, diferentes cepas de Staphylococcus spp. demonstraram
resisténcia aos antibioticos mais utilizados, como macrolideos, lincosamidas, tetraciclinas,
gentamicina, cefalosporinas e outros B-lactamicos (Abusleme et al., 2022).

A resisténcia bacteriana a medicamentos antimicrobianos é uma questéo de salde
publica global. Na ultima década, notou-se um aumento alarmante na frequéncia de
infeccdes bacterianas de pele por microrganismos resistentes a meticilina. Destaca-se que
0 uso constante de antimicrobianos eleva o risco em potencial para selecdo de cepas
multirresistentes (Santoro et al., 2018).
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Quando comparadas a cepas sensiveis a meticilina, cepas resistentes apresentam
niveis elevados de tolerancia a varias classes de antibi6ticos. Assim, o custo direto para
tratar infeccdes por estafilococos resistentes a meticilina (MRS) em humanos chega a ser
trés vezes maior do que o tratamento para microrganismos sensiveis. Os estafilococos de
maior relevancia clinica sao os produtores de coagulase, sendo o principal S. aureus e no
grupo do S. intermedius destaca-se o S. pseudintermedius (Abusleme et al., 2022).

Olivo et al. (2024) investigaram a prevaléncia de Staphylococcus spp. em um hospital
veterinario de equinos em Botucatu. Observou-se que, dentre as amostras coletadas de
animais e veterinarios, existe uma prevaléncia de 18% de Staphylococcus spp., na qual
4% se referem ao S. pseudintermedius, sendo que uma das amostras foi identificada como
cepa resistente a meticilina. Destaca-se também que em quatro amostras foi observado
perfil clonal com 98% de similaridade entre S. aureus coletado em humanos e nos animais,
0 que pode sugerir uma disseminagao interespécies.

Surtos de Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MRSA) em humanos podem
comprometer principalmente a saude das populagdes de risco, como imunossuprimidos,
visto que a complicacgéo clinica da infec¢éo pode levar a bacteremia, septicemia e morte
(Olivo et al., 2024). Mortes causadas por infeccdes bacterianas ocorrem mundialmente
e geralmente estédo relacionadas, na maioria dos casos, a bactérias multirresistentes a
meticilina, vancomicina, oxacilina e penicilina, sendo esses, alguns dos medicamentos aos
quais os estafilococos vém desenvolvendo resisténcia (Teixeira et al., 2024).

Assim, Olivo et al. (2024) alertam sobre a necessidade de medidas de biosseguranca
para evitar a propagacédo de estafilococos multirresistentes interespécies. A mesma
atencdo deve ser voltada ao S. pseudintermedius, pois embora esta bactéria esteja muito
bem adaptada para viver em animais, a espécie possui caracteristicas que favorecem sua
aderéncia em corneocitos humanos (queratindcitos mortos, desprovidos de organelas e
nacleo) com a mesma facilidade que aderem aos corneécitos de cées (Latronico et al.,
2014). Destaca-se uma cepa particular denominada MRSP ST-71, de origem humana,
que aderiu igualmente bem aos corne6citos caninos e humanos, sugerindo capacidade
de adaptacdo. Somada a preocupacao referente a sua resisténcia, a possivel transmisséo
de S. pseudintermedius de animais para humanos, bem como a capacidade de percorrer
grandes distancias séo alarmantes, tendo sido identificada na Europa e na América do Sul
(Penna et al., 2022).

Abusleme et al. (2022) ressaltam que, em geral, as percentagens de isolamento
desta espécie em humanos s&o baixas, no entanto, essa percep¢ao pode mudar com o uso
de métodos de identificagdo mais modernos e precisos, o que pode gerar um aumento no
numero de casos de cepas isoladas de S. pseudintermedius em humanos, pois, dada a sua
semelhanca bioquimica, este pode ser erroneamente identificado como S. aureus.

Mesmo com a grande proximidade entre animais e humanos, o olhar para os animais

de companhia como reservatorios de infeccdes humanas ainda € pouco compreendido.
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Portanto, tratamentos alternativos e preventivos de colonizagéo e infecgbes bacterianas
correspondem a opcoes interessantes. Sob essa perspectiva, o uso de bioativos ou
biofarmacos pode ser considerado como uma excelente alternativa (Santoro et al., 2018).

Biossurfactantes como soforolipidios atuam na desestabilizacdo da membrana
lipidica microbiana, assim nédo constituem moléculas propensas ao desenvolvimento de
resisténcia, favorecendo seu uso como potencial alternativa aos tratamentos convencionais
(Mendes et al., 2021).

SOFOROLIPIDIOS COMO ALTERNATIVA ANTIMICROBIANA

Soforolipideos sao glicolipidios extracelulares, biossurfactantes obtidos com o uso de
matérias-primas renovaveis por meio da fermentagéo de leveduras nédo patogénicas, dentre
as quais se destaca a Starmerella bombicola. Estas moléculas anfifilicas compreendem o
dissacarideo soforose, geralmente na sua forma acetilada, e um acido graxo de cadeia
longa. Normalmente, as por¢des soforose e acido graxo hidroxilado s&o unidas através
de uma ligagédo B-glicosidica que forma a estrutura trivial dos soforolipidios (Ashby et al.,
2023).

Normalmente, Starmerella bombicola do tipo selvagem produz as formas &cida e
lactonica dos soforolipidios, as quais influenciam as propriedades fisico-quimicas e biol6gicas
destes biossurfactantes. As lactonas representam a maior fracdo dos soforolipidios no
caldo fermentado e, devido a sua natureza muito hidrofébica sdo moléculas tensoativas,
apresentando atividades antioxidante, antitumoral, citotdxica e antimicrobiana (Kaiser et
al., 2023; Pal et al., 2023).

A atencéo por glicolipidios biossurfactantes esta em ascensao, pois as diferentes
propriedades biolégicas, ndo-toxicidade e altos rendimentos de producao dos soforolipidios
permitem que sejam empregados como ingredientes em produtos de limpeza doméstica
e industrial, biodispersantes e emulsificantes, além de aplica¢gdes na agricultura, em
produtos de higiene e cuidado pessoal, em cosméticos e ainda como antimicrobianos (Pal
et al., 2023; Pereira et al., 2023). Destaca-se que o mercado de glicolipidios, incluindo
soforolipidios e ramnolipidios, foi avaliado em aproximadamente 335 milhdes de dolares
em 2022, com expectativa de crescimento anual de 6,2%, podendo chegar a mais de 540
milhGes de ddlares em 2030 (The Insight partners, 2022).

Tendo em vista a grande ocorréncia de dermatite atdpica canina, bem como as
propriedades antimicrobianas dos soforolipidios de S. bombicola, estas moléculas podem
ser grandes aliadas contra o crescimento da resisténcia aos antimicrobianos e o potencial
zoonotico das cepas de estafilococos resistentes a meticilina (MRS), além de promover o
bem-estar animal ao combater as infec¢des das lesdes epidérmicas decorrentes da DAC
(Filipe et al., 2022; Loeffler & Lloyd, 2018; Pereira et al., 2023).
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Soforolipidios mostram propriedades hidratantes e boa compatibilidade com a pele,
além de atividade contra bactérias, fungos e virus (Fontoura et al., 2020; Hipdlito et al.,
2020; Silveira et al., 2020; Van Bogaert et al., 2007). Os soforolipidios ainda apresentam
notavel atividade antioxidante, sendo indicados como substituintes aos antioxidantes
quimicos, como nitritos e nitratos, utilizados na industria de alimentos (Kaiser et al., 2023;
Kumari et al., 2021).

A atividade antimicrobiana dos soforolipidios provém da sinergia das porcoes
carboidrato (soforose) e &cido graxo, a qual produz o efeito surfactante que desestabiliza e
rompe membranas celulares, promovendo o extravasamento celular e liberacédo de enzimas
intracelulares. Segundo este mecanismo de acdo antimicrobiana, os microrganismos
permanecem incapazes de adquirir resisténcia contra os soforolipidios (Silveira et al.,
2018).

Adicionalmente, a soforose apresenta papel importante nainteracao dos soforolipidios
com bactérias Gram-negativas e Gram-positivas, contra as quais a atividade antimicrobiana
€ mais intensa. Destaca-se ainda que a concentragéo, o tempo de tratamento, a composicao
dos acidos graxos e proporcoes entre as formas lactdnica e acidica, bem como grau de
acetilacéo interferem na atividade antimicrobiana dos soforolipidios (Silveira et al., 2018;
Valotteau et al., 2017).

Dentre os varios microrganismos Gram-negativos e Gram-positivos contra os
quais os soforolipidios apresentam atividade, destacam-se Staphylococcus aureus,
Staphylococcus epidermidis, Streptococcus pyogenes, Escherichia coli, Pseudomonas
aeruginosa, e Salmonella typhimurium (Fontoura et al., 2020; Silveira et al., 2018).

Destaca-se ainda que o tratamento e a prevencdo da acne foram abordados
por meio de um cosmético com soforolipidios, o qual apresentou boa espalhabilidade e
rapida absorc@o, além da atividade antimicrobiana contra Streptococcus epidermidis,
Staphylococcus aureus e Cutibacterium acnes, (Filipe et al., 2022).

O uso de produtos contendo soforolipidios também tem sido indicado para o controle
de leveduras que colonizam a pele e podem promover condi¢bes patologicas, como as
leveduras do género Malassezia (Pereira et al., 2023).

Drogas com acgéo antifungica geralmente apresentam maior toxicidade ao hospedeiro
quando comparadas aos antibiéticos. Neste contexto, Rathie et al. (2023) demonstraram
que a artemisinina, uma lactona sesquiterpeno extraida da planta Artemisia annua,
foi eficiente contra cinco cepas, dentre as oito cepas testadas de Malassezia. Assim, a
atividade antifingica da artemisinina traz perspectiva positiva para o uso de soforolipidios
contra diferentes espécies de Malassezia, posto que as formas lactdnicas e acetiladas dos
soforolipidios séo descritas como as que possuem maior atividade antimicrobiana.

Infecgdes recorrentes com S. pseudintermedius e M. pachydermatis acentuam o
prurido e as lesdes de caes acometidos por dermatite atopica. Destaca-se também que

animais afetados mostram alteracdes nas proporcdes da microbiota natural que compde o
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estrato corneo, de forma que a diversidade de microrganismos é reduzida na pele de cées
doentes (Outerbridge & Jordan, 2021).

De acordo com os dados apresentados, o potencial antimicrobiano dos soforolipidios
contra microrganismos dos géneros Staphylococcus e Malassezia mostra que o uso destes
biossurfactantes constitui uma importante alternativa antimicrobiana em substituicdo aos
tratamentos comumente prescritos para a DAC.

PERSPECTIVAS PARA O USO DE SOFOROLIPIDIOS

Considerando que a microbiota dos animais com DAC sofre com a perda da
diversidade, o que pode estar relacionado com a manifestacao de crises de dermatite atopica,
€ possivel propor estudos que avalie moléculas microbianas produzidas por fermentagcéo
como os soforolipidios de S. bombicola que pode tem alto potencial antimicrobiano, Assim,
o efeito da adi¢ao de soforolipidios em produtos para cées, pode ser uma alternativa para
cées afetados por DAC gerando produtos inovadores e com alta efetividade. Esta perspectiva
abre a possibilidade de que a levedura ndo patogénica S. bombicola possa promover a
melhoras significativas em animais doentes pela agéo antimicrobiana dos soforolipidios,
permitindo reduzir as preocupacdes em relagcdo ao aumento de microrganismos resistentes
a antibioticos.

A potencial atividade dos soforolipidios contra a bactéria Gram-positiva S.
pseudintermedius e a levedura M. pachydermatis, bem como as propriedades antioxidantes
descritas para estes biossurfactantes, mostram que estes ativos biotecnoldgicos séao
ingredientes atrativos para compor produtos alternativos com formula¢des multifuncionais
capazes de atuar contra as manifestacgdes clinicas da dermatite atépica canina, levando ao

aumento da qualidade de vida dos animais bem como de seus tutores.
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